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APRESENTACAO

A bioética é considerada como um novo territério do conhecimento, inicialmente
seu foco de preocupacao foi direcionado preferencialmente para os campos da relacao
profissional-paciente e pesquisa. Com o passar dos anos, esse horizonte de atuagao
foi gradualmente ampliado, alcancou uma relacéo consistente com as areas social e
sanitaria.

A velocidade das descobertas, de certa forma, ‘roubou’ das sociedades humanas
contemporaneas o tempo necessario e indispensavel para o amadurecimento moral das
respostas frente as ‘novidades’. Portanto, a bioética surge como um novo instrumento
metodoldgico com o objetivo de proporcionar reflexdes e respostas possiveis diante
desses dilemas.

Os conflitos gerados entre a evolugdo do mundo, o progresso tecnolédgico e os
direitos humanos estao cada vez mais frequentes. A discussao bioética pode contribuir
na procura por respostas equilibradas frente aos conflitos atuais e aos das proximas
décadas, isso requer abordagens pluralistas e transdisciplinares a partir da realidade
concreta.

A bioética brasileira apresentou desenvolvimento tardio, porém passou a ser
incorporada objetivamente na construcao sanitarias no pais e no préprio funcionamento
do Sistema Unico de Saude (SUS). De acordo com esse contexto e objetivando a
melhor sistematizacdo e compreensdo da bioética, nesse volume serédo abordas
questdes relacionadas ao desenvolvimento tecnoldgico e cientifico e aos processos
evolutivos e sociais.

Elisa Miranda Costa
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MARCADOR DE DANO OXIDATIVO CELULAR EM
DIFERENTES GRUPOS ETARIOS EM RIBEIRINHOS

Aline Barreto Sa
Instituto Evandro Chagas, Secao de Meio
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Bruna Emanuelle Sanches Borges
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RESUMO: Com objetivo de verificar a resposta
oxidativa em populacdo com ingesta frequente
de peixes, avaliaram-se as concentragdes de
malondialdeido, um marcador de peroxidacao
lipidica da membrana celular em ribeirinhos
da regido do Tocantins no Estado do Par4, de
acordo com a faixa etaria dessa populacao.
Participaram do estudo homens e mulheres entre
14 e 71 anos de idade, saudaveis, residentes
em comunidades ribeirinhas no municipio de
Limoeiro do Ajuru, nos anos de 2013 e 2014.
A peroxidacéo lipidica foi determinada através
da deteccdo dos derivados dos produtos de
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oxidacdo no plasma, substancias que reagem
com o acido tiobarbiturico (TBA), destacando-se
o malondialdeido (MDA). Nao houve diferenca
estatistica significativa ao comparar os géneros
(p=0,91), entretanto a maior média foi observada
no grupo 14-23 anos (1,02 ymol/ml) e a menor
média a partir de 54 anos (0,6 ymol/ml). Entre as
mulheres, ao comparar 0s grupos etarios, nao
foi observada diferenca estatistica significativa
nos niveis médios de MDA (p>0,05), porém,
esses niveis aumentaram de acordo com a
faixa etaria. Ao comparar os niveis médios
de MDA por grupo etario entre os homens,
verificou-se diferenca estatistica entre as faixas
etarias de 14-23 anos e a partir de 54 anos
(p<0.05), observando maiores médias de MDA
nos grupos mais jovens. As concentracoes de
MDA mostraram comportamento diferente com
relacéo ao género e a faixa etéaria, porém dentro
dos valores de referéncia, sugerindo que a alta
ingestéao alimentos antioxidantes presentes na
cultura alimentar dessa populagao interfera
positivamente no status oxidativo.
PALAVRAS-CHAVE: Estresse
Malondialdeido, Grupos Etarios.

Oxidativo,

ABSTRACT: In order to verify the oxidative
response in a population with frequent fish
intake, the concentrations of malondialdehyde,
a marker of lipid peroxidation of the cell
membrane in riverside from Tocantins region
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of the State of Para were evaluated according to the age range. The study included
men and women between 14 and 71 years of age, living in riverside communities in
the Limoeiro do Ajuru city, from 2013 to 2014. Lipid peroxidation was determined by
the detection of oxidation products in plasma, substances that react with thiobarbituric
acid (TBA), especially malondialdehyde (MDA). There was no statistically significant
difference when comparing the genders (p=0.91), but the highest mean was observed
in the 14-23 year group (1,02 ymol/ml) and the lowest mean age at age 54 (0,6 pmol/
ml). Among women, when comparing age groups, no significant statistical difference
was observed in mean MDA levels (p>0.05), however, these levels increased according
to the age group. When comparing the mean levels of MDA by age group among
males, a statistically significant difference was observed between the ages of 14-23
and 54 years (p <0.05), observing higher mean MDA in the younger groups. MDA
concentrations showed different behavior regarding gender and age, but within the
reference values, suggesting that the high intake of antioxidant foods present in the
food culture of this population interferes positively in the oxidative status.
KEYWORDS: Oxidative Stress, Malondialdehyde, Age Groups.

11 INTRODUCAO

O estresse oxidativo ocorre devido ao desequilibrio entre a produgcédo excessiva
de espécies reativas de oxigénio (ERO) e a deplecao do sistema antioxidante, podendo
danificar lipidios de membrana, proteinas e o DNA. Tais danos sdo acumulativos e
estao envolvidos no desenvolvimento de diversos processos e patologias, dentre eles
o envelhecimento, o cancer, a obesidade e o infarto (SILVA; JASIULIONIS, 2014).

O dano oxidativo celular, em especial a peroxidacéo lipidica € motivado pelo
ataque de radicais livres aos acidos graxos poli-insaturados presentes na membrana
plasmatica. Os principais subprodutos deste dano sao os radicais alcoxila (LO) e
peroxila (LO2), além do malondialdeido (MDA) que possuem um alto potencial reativo
e carcinogénico (ANTUNES, 2008). Ressalta-se ainda que, alguns fatores podem
desencadear o estresse oxidativo, incluindo a idade avangada, o mal estado nutricional,
patologias tais como, a aterosclerose e o diabetes, habitos alimentares e estilo de vida
inadequados, pratica excessiva de exercicios fisicos e o estresse psicologico (FETT et
al., 2009; SAMPAIO; MORAES, 2010).

A populacdo ribeirinha da Amazénia habitualmente possui uma frequéncia
elevada de ingestdo semanal de peixes. Em geral, o pescado é considerado um
alimento saudavel por apresentar em sua composicao diversos nutrientes, tais como,
vitaminas, minerais, acidos graxos poli-insaturados e aminoacidos essenciais. Além
do pescado, faz parte ainda da dieta de muitos ribeirinhos da Amazénia brasileira
outros alimentos fontes de antioxidantes, com destaque para o acai (MURRIETA,
2008). Desta forma, o estudo da resposta oxidativa através do MDA em populagao
com consumo regular de peixes e de acai podera trazer a resposta para a seguinte
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questdo. A dieta de ribeirinhos da regido do Tocantins esta associada a baixos niveis
de peroxidacao lipidica? As concentracées de MDA nessa populacéo estao dentro dos
valores de referencia para populagéao adulta? Este trabalho tem como objetivo avaliar
as concentracdes de malondialdeido considerando diferentes faixas etarias de uma
populacéo ribeirinha da Amazoénia.

2| METODOLOGIA

2.1 Local do estudo

O municipio de Limoeiro do Ajuru esta localizado na regidao da llha do Marajo,
na microrregido do Baixo Tocantins. A cidade possui uma area de 490,186 km? e esta
a uma altitude de 28 metros em relacédo ao nivel do mar. Situa-se a uma latitude 1°
5343 Sul e uma longitude 49° 22°50"" Oeste. Possui uma populacéo total de 25.021
habitantes, sendo 11.906 mulheres. Menos de 20% da populacao total vive na area
urbana, a maioria da populagao encontra-se na zona rural, vivendo as margens do rio
(IBGE, 2018). A maioria da populagcéo encontra-se na zona rural, vivendo as margens
do rio, sendo que a maior parte da populacao sobrevive da pesca e da extracao do
acai e o transporte fluvial que é o principal meio de acesso ao municipio.

2.2 Populacao do estudo

Participaram deste estudo, ribeirinhos da regi&o do Tocantins, homens e mulheres
residentes em Limoeiro do Ajur(, no Estado do Para, com idade variando de 14 a
71 anos, saudaveis ao exame clinico, submetidos a avaliacéo clinica e laboratorial
nos anos de 2013 e 2014. Todos cadastrados no Programa Saude da Familia e que
autorizaram a sua participacao através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE). Informacgdes sociodemogréaficas e epidemiologicos foram coletados através
de um formulario contendo questdes objetivas e as informagdes clinicas foram obtidas
durante a consulta médica realizada durante a visita a comunidade. Foram excluidos
pacientes com histéria de abuso de drogas ilicitas, élcool, e exposicdo a metais
pesados, gravidas, portadores de doenca infecciosa aguda ou doenca crbnica néao
transmissivel.

2.3 Dosagem de malondialdeido (MDA) no plasma

As concentracdes de MDA medidas em amostras de sangue (plasma) foram
realizadas no Laboratério de Estresse Oxidativo do NMT onde todas as amostras
coletadas na época do estudo foram processadas e analisadas. Apds jejum de 12 horas,
uma amostra de sangue de 5mL foi coletada de cada participante por puncéo venosa
e colocadas em tubo de bioguimica com anticoagulante, para obtencao do plasma. O
sobrenadante foi retirado com auxilio de pipetas semiautomaticas e ponteiras de 1000
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WL e transferido para ependorff de 1.5 ml congelados a — 80 °C.

A peroxidacao lipidica foi determinada através da deteccdo dos derivados dos
produtos de oxidacdo no plasma, substancias que reagem com o acido tiobarbiturico
(TBARS), destacando-se o malondialdeido (MDA), com adaptacdes realizadas por
Percario et al. (2004). O método empregado consiste na precipitacao das lipoproteinas
das amostras pela adicdo do acido tricloroacético (TCA) a 0,05M e 0,67% de acido
tiobarbiturico (ATB) em 2M de sulfato de sddio que foram adicionados ao precipitado.
A reacdo do MDA com ATB foi realizada pelo aquecimento a 100°C em banho-
maria por 1 hora, seguido de resfriamento em agua, com gelo, e adicdo de 4 mL
de n-butanol. Os tubos foram agitados em agitador tipo voértex por 30 segundos. Em
seguida, centrifugados a 2000 rpm por 10 minutos. A absorbancia do sobrenadante foi
determinada em 532nm, acertando-se o0 zero do espectrofotdmetro com o branco da
reacao. Para o branco, a amostra foi substituida por agua destilada. A concentracéo
de TBARS (umol/ml) foi calculada utilizando-se a equacédo da reta com os valores
da concentracdo e da absorbancia da curva-padrdo, preparada com diferentes
concentragbes (1,25; 2,5; 3,75; 5,0; 10,0 ymol/ml) de 1,1,3,3-tetramethoxypropano
(TMP). O resultado é apresentado em ymol de MDA/mI de sangue.

2.4 Analise estatistica

As informacdes foram armazenadas e organizados em planilhas no programa
Microsoft Excel 2010 para a constru¢cdo de banco de dados. Os resultados foram
representados em graficos e submetidos a estatistica descritiva, expressos por medidas
de tendéncia central (média e desvio padrao), e analitica através do programa BioEstat
5.0. Para comparacéo das médias de MDA entre os grupos etarios foi utilizado o teste
ANOVA- um critério, considerando o nivel de significancia de 0,05.

2.5 Aspectos éticos

A pesquisa foi desenvolvida de acordo com as normas da Resolug¢ao n° 466/2012
do Conselho Nacional de Saude (CNS), Ministério da Saude, Brasil, sendo parte de um
projeto intitulado “Estresse oxidativo e defesas antioxidantes relacionados a exposicao
ao mercurio decorrente do consumo de peixes oriundos de diferentes ecossistemas
Amazdnicos”, com financiamento aprovado através do Processo: 479624/2012-7 MCT/
CNPg- n. 14/2012, o qual foi apreciado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Nucleo de Medicina Tropical da Universidade Federal do Para — CEP -
NMT/UFPA com o parecer ético no. 334.523 de 16/07/2013

3 | RESULTADOS

Foram selecionados 102 pacientes, sendo 76 mulheres e 26 homens, nos anos
de 2013 e 2014. Os participantes foram estratificados de acordo com 0s grupos
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etarios: 14-23, 24-33, 34-43, 44-53 e a partir de 54 anos. A média e desvio padréao
das concentracbes de MDA foi de 0,94+0,71 ymol/ml, n&o houve diferenca estatistica
significativa ao comparar os géneros (p=0,91), entretanto a maior média foi observada
no grupo 14-23 anos (1,02 ymol/ml) e a menor média a partir de 54 anos (0,6 pymol/ml).

il

14-23 24- 33 34-43 44-53 A partir de 54
n=26 n=26 n=19 n=23  n=8 (7.84%)
(2549%)  (2549%)  (18.62%)  (22,54%)

Faixa etaria (em anos)
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Gréfico 1. Niveis médios de MDA e desvio padrao de acordo com faixa etaria em homens e
mulheres ribeirinhos de Limoeiro do Ajuru, Para, Brasil, 2013 e 2014.

Fonte: Laboratério de Toxicologia Humana e Ambiental. NMT/ UFPA.

Teste Anova: um critério. Nao houve diferenca estatistica de MDA entre as faixas etérias.

Entre as mulheres, ao comparar os grupos etarios, nao foi observada diferenca
estatistica significativa nos niveis de MDA (p>0,05), porém, esses niveis aumentaram
a medida que aumentava a faixa etaria. Ao comparar os niveis médios de MDA por
grupo etario entre os homens, verificou-se diferenca estatistica entre as faixas etarias
de 14-23 anos e a partir de 54 anos (p<0.05), e foi observado as maiores médias de
MDA nos grupos mais jovens.
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14-23 24- 33 34-43 44-53 A partir de 54
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Grafico 2. Niveis médios de MDA e desvio padrao de acordo com faixa etaria de 26 homens
ribeirinhos de Limoeiro do Ajurd, Para, Brasil, 2013 e 2014.

Fonte: Laboraté6rio de Toxicologia Humana e Ambiental. NMT/ UFPA.

Nota: * p<0.05 difere estatisticamente entre as faixas etérias. Teste Anova: um critério. Nao houve diferenca
estatistica de MDA entre as faixas etarias.

4 | DISCUSSAO

A producéo de radicais livres pelas células ocorre através do processo de
respiracdo celular, necessario para produzir energia ao organismo. Quando em
excesso, as EROs se tornam toxicas causando danos a diversas estruturas, tais
como proteinas, enzimas, DNA e lipidios encontradas nas membranas das células.
Por outro lado, o sistema antioxidante enddgeno (glutationa, coenzima Q, superoxido
dismutase, catalase) e exdgeno (vitaminas C, E, A, selénio, flavonodides) sao capazes
de atuar combatendo e recuperando tecidos e moléculas que foram danificadas.
O estresse oxidativo é causado pelo desequilibrio entre a producédo e a eliminagao
dessas substancias téxicas (SAMPAIO; MORAES, 2010).

Diversos fatores podem influenciar na producao do estresse oxidativo, dentre
0s quais incluem o avancgo da idade, que devido ao acumulo de danos ao longo da
vida pode resultar em doengas cronicas, e/ou mudancas biologicas irreversiveis, como
o envelhecimento (LEITE et al., 2012). Neste estudo, ndo foi observado diferenca
significativa entre os sexos. Em relagdo ao valor de referéncia para MDA, penas uma
mulher (1,31%) apresentou concentracdo acima deste, que é de 3,24 ymol/ml para
mulheres, e todos 0os homens estavam abaixo do valor de referéncia para o género,
que é de 3,47 ymol/ml (ANTUNES et al., 2008).

Apesar de ndo encontrar relevancia significativa entre os grupos etarios no sexo
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feminino, observou-se que apenas entre as mulheres as concentracées médias de MDA
aumentavam conforme a idade, supondo que a idade pode aumentar de forma gradual
0 marcador de dano oxidativo celular, neste género, conforme também sustentado
por alguns autores (ANDRADE et al., 2010; LEITE et al., 2012; SILVA; JASIULIONIS,
2014). Entretanto, entre os homens, os niveis médios de MDA comportaram-se de
forma inversa, onde os grupos mais jovens (14 a 33 anos) obtiveram niveis de MDA
maiores que o grupo a partir de 54 anos. Neste estudo, 0 nUmero amostral no sexo
masculino, pode ser um interferente quando comparado ao grupo do sexo feminino,
visto que a proporcao de mulheres (n=76) que participou da pesquisa foi maior que a
propor¢cao de homens.

Segundo Wahlqgvist (2013) a qualidade dos alimentos que s&o ingeridos
diariamente podem influenciar no estado oxidativo das células, portanto, a ingestao de
frutas e vegetais, ricos em vitaminas, aumenta o potencial antioxidante, principalmente
no sangue, corroborando com niveis séricos de MDA na populagéo de estudo, cujas
concentragdes encontradas nesta populacéo estavam abaixo do valor de referéncia.
Os resultados encontrados podem ser explicados pela ingestéo regular de alimentos
com alto potencial antioxidante, como o peixe e acai, que apresentam acidos graxos
poli-insaturados, vitaminas e minerais que sao capazes de neutralizar a acédo de
radicais livres no organismo humano, além de restaurar tecidos bioldégicos que foram
danificados por esses radicais. Esses alimentos estao inseridos na cultura alimentar da
populacéo ribeirinha da Amazdénia (SOUZA; MENDES; OLIVEIRA, 2012; MURRIETA,
2008).

51 CONCLUSAO

As concentragdes de MDA mostraram comportamento diferente com relagdo
ao género e a faixa etaria, porém dentro dos valores de referéncia, sugerindo que a
alimentacao baseada em peixes e acai da cultura alimentar da populacgéao ribeirinha da
Amazénia interfere favoravelmente para o baixo estado oxidativo. Entretanto, novos
estudos incluindo os de intervencéo seriam recomendaveis para melhor compreensao
desta relacéao.
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