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Ananas comosus levou a descoberta de uma enzima promissora conhecida atualmente como 
Bromelaína, eficaz como agente antiinflamatório. Diante da ausência de estudos utilizando a 
Bromelaína no tratamento da periodontite, este trabalho teve como objetivo avaliar os efeitos 
da Bromelaína sobre o fígado em ratas com periodontite crônica induzida por ligadura. Para 
isso foram utilizadas 24 ratas (wistar) divididas em três grupos: controle negativo (CN), Grupo 
com indução da periodontite (P) e grupo com indução da periodontite tratado com 15 mg/Kg 
de Bromelaína (PB). Após o final de 20 dias de tratamento houve o sacrifício dos animais por 
overdose de anestésicos e coleta do fígado destinados a dosagem bioquímica (amostras 
foram congeladas) e análise histológica (amostras mantidas em formol a 10% tamponado 
neutro) Foram realizadas dosagens bioquímicas de malonaldeido (MDA), e glutationa (GSH). 
Diante de todos os parâmetros avaliados a Bromelaína se mostrou eficaz amenizando a 
esteatose micro vesicular no fígado, aumentando os números de GSH (Glutationa) e 
diminuindo os de MDA (Malonaldeído).
PALAVRAS - CHAVE: Efeitos sistêmicos; anti-inflamatório; fígado. 

EVALUATION OF THE EFFECTS OF BROMELAIN ON RATS LIVER WITH 
CHRONIC LIGADURA-INDUCED PERIODONTITIS

ABSTRACT: Assessments of the antioxidant potential of substances derived from the 
plant species Ananas comosus led to the discovery of a promising enzyme known today as 
Bromelain, effective as an anti-inflammatory agent. In the absence of studies using Bromelain 
to treat periodontitis, this study aimed to evaluate the effects of Bromelain on the liver in 
rats with chronic ligation-induced periodontitis. For this, 24 rats (wistar) were used, divided 
into three groups: negative control (CN), Group with periodontitis induction (P) and group 
with periodontitis induction treated with 15 mg / kg of Bromelain (PB). After the end of 20 
days of treatment, the animals were sacrificed by anesthetic overdose and liver collection 
for biochemical measurement (samples were frozen) and histological analysis (samples kept 
in 10% neutral buffered formaldehyde) Biochemical measurements of malonaldehyde were 
performed (MDA), and glutathione (GSH). In view of all the parameters evaluated, Bromelain 
was effective in mitigating micro vesicular steatosis in the liver, increasing the numbers of 
GSH (Glutathione) and decreasing those of MDA (Malonaldehyde). Key words: Systemic 
effects; anti-inflammatory; liver.
KEYWORDS: Systemic effects; anti-inflammatory; liver.

INTRODUÇÃO 
Estudos vêm relatando o potencial de enzimas proteolíticas derivadas da 

Bromelaína para fins terapêuticos: Atualmente vem sendo utilizadas como medicamento 
para o tratamento oral de sistemas inflamatórios (MAURER, 2001). O “gatilho” inicial 
para desenvolvimento da inflamação é a presença de bactérias periodontopatogênicas 
acumuladas no sulco subgengival (NAIFF et al., 2012). A periodontite severa generalizada 
pode ser diagnosticada em cerca de 5% a 20% de qualquer população, enquanto a 
periodontite leve a moderada afeta a maioria dos indivíduos adultos (BURT, 2005). 

O fígado é o maior órgão do corpo humano, pesa cerca de 1.400 a 1.600g em um 
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indivíduo adulto (OLIVEIRA, 2007). Este órgão desempenha diversas funções, como no 
metabolismo de algumas substâncias cujo seus metabolitos são transportados para partes 
diferentes do corpo (GUYTON & HALL, 2002). Sendo este o principal órgão envolvido na 
transformação e eliminação de compostos químicos de natureza endógena e exógena 
(OLIVEIRA, 2007). 

Por este órgão desempenhar inúmeras funções a sua avaliação é de extrema 
importância para confirmação da segurança de um medicamento (CORDEIRO; CHUNG; 
SACRAMENTO, 2005). Estudos mostram que doenças periodontais por estarem 
relacionadas a um vasto número de infecções subclínicas e persistentes, podem estar 
relacionadas a um grande número de condições sistêmicas, por exemplo, a cirrose do 
fígado (GRONKJAER, 2015).  

Citocinas como: quimiocinas e fatores de crescimento estão associados a inflamação 
do fígado e em resposta alguns tipos de lesões o fator de necrose tumoral (TNF) é liberado 
por várias células inflamatórias como os linfócitos T, monócitos e macrófagos e inicia o 
nicho de células progenitoras hepáticas (KITADE; KAJI; YOSHIJI, 2016).

Diante disso, o presente trabalho objetivou avaliar os efeitos da Bromelaína no 
fígado de ratas com periodontite crônica. 

METODOLOGIA 
Foram utilizadas 24 ratas fêmeas Wistar obtidas a partir do Biotério Central da 

Universidade Federal do Piauí. A pesquisa em questão respeitou todos os aspectos éticos 
e legais no uso de animais impostos pelo Comitê de Ética na Pesquisa (Aprovação N° 
061/2014). Os animais foram divididos em três grupos: Periodontite (P), com 7 animais, 
Periodontite + Bromelaína (PB), com 12 animais que estão recebendo 15 mg/kg da 
Bromelaína e o grupo Controle Negativo (CN, que não receberam o tratamento com a 
Bromelaína e nem tiveram a periodontite induzida), contendo 5 animais. A administração da 
Bromelaína (Sigma® Aldrich) nos animais foi realizada por via intraperitoneal. 

Após a ambientação, os animais foram submetidos ao procedimento cirúrgico com 
anestesia prévia via intramuscular de solução de Ketamina e Xilazina seguindo a proporção 
do fabricante.  Foi transfixada uma agulha de fio de sutura cardiovascular por entre o 
primeiro e segundo molar inferior direito, criando espaço para a passagem de um fio de 
nylon 3-0, Vasconcelos et al., (2013). Após o período de 20 dias consecutivos os animais 
foram sacrificados por overdose de anestésicos, onde os mesmos foram dissecados para 
a retirada do fígado. 

Foram realizados dosagens bioquímicas no fígado, sendo as dosagens glutationa 
(GSH) e malonaldeído (MDA). O homogenato de fígado, (0,25 ml de uma solução a 5% 
de tecido preparada de EDTA 0,02 M) foi adicionado a 320 ul de água destilada e 80 ul de 
TCA a 50%. As amostras foram então centrifugadas a 3000 rpm durante 15 min a 4 ° C. 
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O sobrenadante (400 ul) foi adicionado a 800 ul de tampão Tris 0,4 M a pH 8,9 e 20 ul de 
DTNB 0,01 M. A absorbância de cada amostra foi medida a 420 nm, e os resultados foram 
registrados como unidades de GSH/mg de tecido. Para avaliar a peroxidação lipídica, a 
produção de MDA foi medida com uma reação do ácido tiobarbitúrico no tecido para fígado. 
O Homogenato dos tecidos (0,25 ml de tecido a 10% preparada em 0,15 M de KCl) foi 
adicionado a uma solução de ácido tiobarbitúrico (1,5 ml de 1% de H3PO4 e 500 ul de um 
0.6% de solução aquosa de ácido tiobarbitúrico), e a mistura foi colocada em banho de 
água aquecida durante 45 min a 100 ° C. A seguir, 2 ml de n-butanol P.A. foi adicionado, e a 
mistura foi homogeneizada e em seguida centrifugada a 12.000 rpm durante 15 min a 4 ° C. 
A absorbância da camada de butanol será medida a 520 nm (A1) e 535 nm (A2) (Genesys 
10s UVVIS, THERMA Scientific, Inglaterra) A concentração de malonaldeído foi calculada 
como (A2 - A1), expressos como mol de MDA por grama de tecido. Os resultados foram 
expressos na forma de média ± erro padrão (e.p.) para os parâmetros obtidos. Foi utilizado 
o software Graph Pad Prism 5® com o teste de ANOVA one-way seguido do teste Newman-
Keuls, considerando o valor de p < 0,05 como estatisticamente significativo. 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
Diversos estudos têm reportado o potencial anti-inflamatório da Bromelaína 

(AGOSTINIS et al; 2015; ERRASTE et al; 2016). Baseado na literatura esse é o primeiro 
trabalho que aborda utilização deste composto em modelos de periodontite crônica com o 
intuído de avaliar seus efeitos sistêmicos em órgãos como fígado. O modelo de periodontite 
induzida por ligadura em ratas foi um modelo suficientemente capaz de desencadear 
uma proliferação bacteriana com conseguinte processo inflamatório levando a edema 
e inflamação. Ao observar a imagem 3 abaixo é possível observar um tecido saudável. 
quando observamos o a imagem 4 observamos um tecido danificado por micro esteatose 
vesicular. na imagem 5 podemos perceber uma melhora da doença.
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Figura - 1 Médias de desvio padrão para o ensaio de MDA

Fonte: Próprio autor

Figura - 2 Média de desvio padrão das dosagens de GSH fígado.

Fonte: Próprio autor

Figura-3-4-5. Fotografias dos cortes dos fígados de ratas dos grupos (CN), (P), (PB). A figura 1 
mostra o grupo controle negativo, onde podemos observar os cordões de hepatócitos, e a veia 
centro lobular. A figura 3 podemos observar esteatose micro vesicular nas células. Na figura 3 

podemos observar que houve uma diminuição da micro esteatose. Coloração de hematoxilina e 
eosina (HE) aumento de 40X.
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CONCLUSÕES 
A Bromelaína, extraída do (Ananas comosus) utilizada no modelo de periodontite 

crônica induzida por ligadura em ratas, a fim de se avaliar os efeitos sistêmicos decorrentes 
da doença, no fígado, se mostrou eficaz na maioria dos parâmetros avaliados. Reduzindo 
níveis de (MDA) mieloperoxidase, e aumentando os níveis de (GSH) glutationa, no fígado. 
A Bromelaína foi capaz de causar uma melhora do processo de esteatose no grupo tratado 
com a Bromelaína.
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