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Resumo

OBJETIVO: avaliar o efeito da exposicdo de ratas ao ulira-som terapéutico na fase de préimplantacdo. METODOS:
ratas Wistar prenhes foram expostas, na fase de pré-implantagéo, ao ultrasom de 3 MHz, 0,6 W/cm?, com ondas
pulsadas (USP) ou ondas continuas (USC), e os controles (USS) ao ultra-som desligado, por cinco minutos. As ratas
foram sacrificadas no 20¢ dia pés-inseminagdo. Foram feitas andlises bioquimicas e hematolégicas. Os animais foram
submetidos & necrépsia para identificagdo de lesdes de érgdos internos, remogéo e pesagem de figado, rins e ovdrios.
Foram contados os fetos vivos, malformados, mortos e reabsorvidos. Os fefos, seus cérebros, pulmées, figados, rins e
placentas foram pesados. Os dados obtidos foram analisados por ANOVA — uma via — seguida de teste de Dunnett,
qui quadrado ou Kruskal\Wallis (o = 0,05). RESULTADOS: as ratas ndo apresentaram alteragdo de peso corporal,
de érgéos e nem na capacidade reprodufiva, mas houve o aumento dos friglicérides em ambos os grupos, quando
comparados ao USS. Os pesos relativos do coragdo (0,7 = 0,9), figado (9,8 = 0,8), rins (6,2 + 0,8) e pulmdo
(3,8 + 0,4) dos fetos aumentaram no USC, quando comparados ao coragéo (0,6 = O,1), figado (8,8 + 0,5), rins
(5,52 + 0,5) e pulmdo (3,4 = 0,4) do USS. CONCLUSOES: no modelo experimental usado, o ulira-som terapéutico
ndo causou toxicidade materna significativa. Ondas pulsadas ndo alteraram a morfologia fetal, mas as ondas continuas
acarretaram aumento nos pesos relativos do coragdo, figado, pulméo e rins dos fetos.

Abstract

PURPOSE: fo evaluate the effect of exposure of female rats to therapeutic ultrasound in the pre-implantation phase.
METHODS: pregnant Wistar female rats have been exposed to 3 MHz, 0.6 W/cm? ultrasound, pulsatile ultrasound
(PUS) or continuous ulirasound (CUS), and confrols, unplugged ulirasound (UUS), for five minutes. The rats were
sacrificed at the 20" day postinsemination. Biochemical and hematological analyses have been done. Animals have
been submitted o necropsy in order fo identify lesions of internal organs, and to remove and weight the liver, kidneys
and ovaries. Alive, malformed, dead and reabsorbed fetuses have been counted. RESULTS: the rats have not presented
changes in their body and organs weight, and neither in their reproductive capacity, but there has been an increase in
triglycerides in the PUS and CUS groups, when compared to the UUS group. The fetuses’ relative weights of the heart
(0.7 £ 0.9), liver (9.8 + 0.8, kidneys (6.2 + 0.8) and lungs (3.8 + 0.4] increased in the CUS, when compared
fo the heart (0.7 + 0.9), liver (9.8 + 0.8), kidneys (6.2 = 0.8) e lungs (3.8 = 0.4) of the UUS. CONCLUSIONS: in
the experimental model, the therapeutic ulirasound used has not caused meaningful maternal toxicity. Pulsatile waves
have not changed fetal morphology, but continuous waves have caused increase in the relative weight of the fetuses’
heart, liver, lungs and kidneys.
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Introducao

O ultra-som é um dos recursos terapéuticos empre-
gados freqiientemente para reabilitacio de disfungdes
dermato-funcionais, como pré-operatério de lipocirur-
gias, corre¢do de celulites e gordura localizada — terapia
procurada, principalmente por mulheres jovens visando
correcao de disfuncoes estéticas'. Por estarem em plena
fase reprodutiva, essas mulheres podem ser expostas a
irradiacdo do ultra-som terapéutico em fases precoces de
gesta¢do — habitualmente ndo percebidas. Lesdes do concepto
nessa fase do desenvolvimento podem resultar em aborto
precoce, que se manifesta por hemorragia vaginal, podendo
ser confundido com distdrbio da menstruac¢io®.

Os efeitos do ultra-som terapéutico sio decorrentes de
a¢do mecinica ou térmica, que aumenta a permeabilidade
da membrana celular, altera a difusdo de fons, modifica
a posi¢do de particulas intra ou extracelulares ou a con-
figuragdo normal da célula, levando a alteragdo de suas
fungdes. Além disso, as vibracdes sdnicas do ultra-som
terapéutico produzem micromassagem nos tecidos, que
gera calor por fric¢do, promovendo vasodilatagio’.

Alguns dos efeitos do ultra-som poderiam ser preju-
diciais 2 morfogénese embriondria, uma vez que as células
embriondrias, em processo de diferenciacdo, dependem da
sintese protéica, da segregacio de fatores de transcrigdo
e de diversas sinalizacdes, que sdo efetuadas através de
canais de célcio, sédio e potdssio™”.

Estudos sobre os efeitos do ultra-som terapéutico no
desenvolvimento embriondrio sdo antigos e contradit6-
rios. Alguns indicam a ocorréncia de mortes®, alteracdes
embriondrias 7z vitro’, restricio de crescimento fetal®® e
baixo peso ao nascer®. Outros ndo relatam alteragio no
desenvolvimento embriondrio ou fetal®. Entretanto, a
metodologia usada pelos autores, no que se refere a in-
tensidade, freqiiéncia e tipo de onda sonora, ao tempo de
exposi¢do e ao periodo de gestac¢do, variou de autor para
autor, ndo havendo coincidéncia entre eles, o que talvez
explique a disparidade de resultados.

Quanto ao efeito do ultra-som durante a fase tubdria
do desenvolvimento embriondrio, as pesquisas sdo escassas.
Um dos estudos mostrou o efeito do ultra-som em ratas,
cujos cornos uterinos foram mergulhados em recipiente
com 4dgua, no terceiro ou no sexto dia pds-inseminagao,
ndo relatando malformagdes nem restri¢do do crescimento
intra-uterino em fetos de 17 dias'®. A exposicdo continua
de ratas ao ultra-som, desde o quarto até ao 20° dia de pre-
nhez, nao causou toxicidade materna, mas com o aumento
da intensidade houve alteracdo da atividade locomotora
da prole''. Esse resultado ndo foi confirmado em trabalho
semelhante, o qual no se observou efeito embriotéxico’.

A exposi¢do de ratas prenhes no dia 3,5 aumentou o
ndmero de reabsor¢des e provocou diferenga no peso de

fetos vivos, enquanto que no dia 6,5 determinou aumento
significativo do ndmero de fetos com reducio do peso e
comprimento do corpo®.

Estudos in vitro com mérula tardia e no inicio da forma-
¢do do blastocisto mostraram que a exposi¢ao ao ultra-som
causa restri¢ao no desenvolvimento embriondrio e, quando
se aumenta a intensidade, também ocorrem alteracdes
morfolégicas’. Estes resultados ndo foram confirmados em
experimentos com cultivo de estdgios de uma e duas células,
moérula e blastocisto, quando ndo foram observadas anomalias
no desenvolvimento do embrido de rato, nem da sintese do
dcido nucléico, ao se aplicar ultra-som nos cultivos'”.

Considerando o uso freqiiente da terapéutica estética
por mulheres em fase reprodutiva e o risco da exposi¢do ao
ultra-som em fases precoces da gestagio, o presente estudo
teve como objetivo avaliar o desenvolvimento embriondrio
precoce em ratas expostas ao ultra-som terapéutico.

Métodos

Foram usadas ratas Wistar, com trés meses de ida-
de, nuliparas, pesando entre 150 e 180 g, da coldnia do
Biotério do Centro de Biologia da Reprodugdo da UFJE
Durante o experimento, os animais foram mantidos em
gaiolas de polipropileno, providas de cama de maravalha
selecionada e bebedouros, dispostas em armadrios climati-
zados, no qual a troca de ar, a umidade e temperatura sdo
mantidas constantes. Os armdrios ficam em alojamento com
temperatura mantida através de ar condicionado e provido
de sistema de iluminagdo controlada (12 horas claro e 12
horas escuro), conforme previamente descrito'.

As fémeas foram inseminadas com machos de fer-
tilidade comprovada, considerando-se o primeiro dia
de gestacdo aquele em que foi detectada a presenga de
espermatozéides no esfregaco vaginal.

Constatada a inseminagdo, as ratas foram aleatoria-
mente distribuidas em grupos experimentais contendo
15 animais cada, de acordo com o tipo de ultra-som:
ultra-som pulso pulsado (USP); ultra-som pulso continuo
(USC); controle, ultra-som simulado (USS), no qual o
aparelho ficou desligado. A aplicagio foi realizada desde
o primeiro até o quinto dia pds-inseminagao.

Cada animal foi sedado com 12 mg/kg de xilazina,
via intraperitoneal e, submetido a tricotomia na regido
abdominal para demarcagdo da drea de aplicag¢do do
ultra-som (Ultrasound Plus da marca Advice Master).
Em seqiiéncia, foi passado gel condutor no abdome da
rata e aplicado o ultra-som com as seguintes caracteris-
ticas, seguindo-se a rotina do tratamento efetuado na
terapéutica humana’: drea efetiva de radiacdo de 0,4 cm?,
freqiiéncia de 3 MHz, intensidade média temporal —
média espacial de 0,6 W/cm?, com um tempo de cinco
minutos de aplicagdo.
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Terminada a aplica¢do do ultra-som, o gel foi re-
movido do abdome e as ratas transportadas para gaiolas
limpas e observadas por 30 minutos e, posteriormente,
uma vez ao dia, visando a constatacdo de alteractes
clinicas indicativas de estresse, dor ou toxicidade:
modificagdo na deambulagio, presenca de piloerecio,
estereotipia, ocorréncia de diarréia, cromodacriorréia
(secre¢do vermelha na regido ocular), perdas sangiiineas
vaginais e 6bitos'?.

Os animais foram pesados no primeiro, terceiro, sexto,
nono, 15°e 20° dias pds-inseminagdo. O consumo de ragdo
foi estimado no segundo, quinto e sexto dias pés-inseminacio
e ap6s esse periodo foi medido uma vez por semana, tendo
como base a diferenca de peso em gramas de ragdo colocada
num dia e sobras obtidas no dia seguinte.

As ratas foram sacrificadas no 20° dia pés-insemi-
nagdo, através de exsangiiina¢do por pungdo cardfaca
sob anestesia (90 mg/kg de ketamina IM e 10 mg/kg
de xilazina IP). No sangue coletado realizou-se a and-
lise para determinagdo de: hematdcrito, hemoglobina,
leucécitos totais, aminotransferase (AST/TGO), alanina
aminotransferase (ALT/TGP), colesterol, triglicérides
e creatinina. Posteriormente, os animais foram subme-
tidos a necropsia para identificagdo de eventuais lesdes
de 6rgdos internos.

Foram removidos o figado, rins, ovdrios, cornos ute-
rinos e ovidutos, pesando-se os trés primeiros em balanca
analitica com precisdo de 0,1 mg (modelo AM 220 da
marca Master). Cada ovério foi examinado sob estereo-
microscopio para contagem do nimero de corpos liteos,
enquanto que os cornos uterinos foram examinados para
contar os fetos vivos, mortos e as reabsor¢des.

Foram considerados fetos vivos, os que apresentaram
movimentos espontianeos apds sua remogao dos envoltérios
ou movimentos ap6ds estimulo ao toque de uma pinga. Os
fetos foram examinados sob estereomicroscépio externa-
mente 2 procura de malformacdes e em seguida, pesados, do
mesmo modo que suas respectivas placentas. Logo, foram
submetidos a crioanestesia e autopsiados para remogdo e
pesagem de cérebro, pulmaio, figado e rins.

Os dados obtidos foram processados por andlise de
varidncia — uma via (ANOVA) e posteriormente ao teste
de Dunnett, considerando o grupo USS como controle.
Dados ndo paramétricos foram submetidos aos testes
do * ou Kruskal-Wallis. Dados processados pelo Box
plot que se mostraram discrepantes foram eliminados,
removendo-se o animal da amostra. A hipétese nula foi
rejeitada quando p<0,05.

Resultados

N3o foram observados sinais ou sintomas clinicos de
toxicidade materna em nenhum dos grupos analisados.

Na Tabela 1, sdo apresentados os dados referentes ao
peso corporal e de 6rgdos maternos, ao hemograma e as
andlises bioquimicas dos grupos experimentais estudados.
Nio houve alteracdo de peso corporal e de 6rgdos de ratas
nos diferentes grupos experimentais, mas a diferenga foi
significativa quando a concentragdo de triglicerideos foi
comparada entre os Grupos USP e USC, em relacdo ao
Grupo USS (controle).

Na Tabela 2, encontram-se os dados relativos a
performance reprodutiva das ratas nos diferentes grupos
experimentais, ndo havendo altera¢do em rela¢do a per-
formance reprodutiva.

O peso corporal e de 6rgdos de fetos (média/ninha-
das) dos grupos experimentais estudados encontram-se
na Tabela 3. Houve diferenca significativa em rela-
¢do aos pesos relativos do coragdo (0,7+0,9), figado
(9,8+0,8), rins (6,2+0,8) e pulmio (3,8+0,4) do
grupo USC, quando comparados ao cora¢io (0,6+0,1),
figado (8,8+0,5), rins (5,52+0,5) e pulmio (3,4+0,4)
do grupo USS.

Tabela 1 - Peso corporal, peso de drgiios, hemograma e andlises bioquimicas de ratas
Wistar submetidas, durante os dias um a cinco pés-inseminagdo, ao ulira-som por ondas
continuas (USC), ulira-som por ondas pulsadas (USP) e ultra-som simulado (USS)

Varidveis analisadas Grupos
UscC uspP Uss
Média dp Média dp Média dp
Peso corporal corrigido (g)1 194,7 188,4 191,7
9,8 (14) 12,6 (15) 9,9 (13)
Ganho de peso (g) AR 22,1 23,8
6,4 (13) 4.4(14) 7,1 (13)
Figado (g) 9,5 94 9,2
0,8(14) 0,8 (15) 0,5(13)
Rins (g) 14 14 1,3
0,2 (14) 0,1(14) 0,1(13)
Peso relativo rins (%) 0,7 0,7 0,7
0,1(14) 0,104 0,1(13)
Hematécrito (%) 39,1 37,5 38,5
2,7 (14) 2,8 (15) 2,8 (15)
Hemoglobina (g/dL) 12,2 12,2 11,9
1,1 (14) 0,7 (15) 0,8 (15)
Leucdcitos totais(cel/mm3) 4323 5306 5426
1.254 (14) 1351 (15) 1.555 (15)
AST (U/L) 83,6 35,1 47,1
62,3 (14) 19,1 (13) 12,2 (14)
ALT (U/L) 35,8 33,5 328
12,9 (14) 7,9 (16) 7,6 (14)
Colesterol (mg/dL) 100,0 89,1
94,7+25,4 (14) 18,6 (16) 6,4 (15)
Triglicerideos (mg/dL) 236,6+75,5 248,2 1417
(14)* 1251 (16)* 51,7 (15)
Creatinina (mg/dL) 0,6 0,5
0,5+0,1 (13) 0,1 (15) 0,2 (14)

'Peso corporal corrigido=peso corporal sem Gtero, ovdrios e tubas uterinas.
Os resultados estdo expressos em médiaxdesvio padrdo. (N) nimero de
ratas estudadas. Dados extremos, observados no box plot, foram excluidos
da andlise com *p<0,05 em relagdo ao grupo USS.
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Tabela 2 - Capacidade reprodutiva de ratas submefidas, durante os dias um a cinco,
pés-inseminacdo, ao ultra-som por ondas continuas (USC), ultra-som por ondas pulsadas
(USP) e ultra-som simulado (USS)

Tabela 3 - Peso corporal e de 6rgdos de ninhadas de ratas Wistar submetidas, durante os
dias um a cinco pos-inseminaco, ao ultra-som por ondas continuas (USC), ondas pulsadas
(USP) e ultra-som simulado (USS)

Varidveis analisadas (n) Grupos
usc usp uss
Corpos liteos 156 177 137
Corpos liteos por rata 11,1 11,8 11,4
1,2(14) 1104 1,6 (12)
Implantes 126 155 115
Implantes por rata 9,0 10,3 9,6
2,1 (14) 1,8 (15) 1,8(12)
Fetos vivos (% por grupo) 101 131 93
(80,2) (84,5) (69,4)
Fetos vivos por rata 7,2 8,7 1,1
2,1 (14) 1,8 (15) 23(12)
Fetos mortos (% por grupo) 7 7 1
(6,48) (5,07) (10,6)
Reabsorcdes (% por grupo) 17 17 11
(5,55) (4,52) (2,40)
% de perdas pré-implantacéio 253 120 20,5
13,8 (11) 8,4(12) 16,7 (9)
% de perdas pés-implantacéio 23,7 18,5 24,2
154 (12) 11,8(12) 13,1 (10

Variaveis analisadas Grupos
USC USP UsS
1.778,9 1.792,9 1.821,0
Peso corporal (mg) 228,6 (14) 228,6 (15) 2274 (15)
467,71 461,3 464,2
Placenta (mg) 69,6 (14) 49,7 (15) 118,2 (15)
12,8 1,7 11,8
Coragiio (mg) 2,3(13) 1,1 (05 1,1 (13)
178,9 162,4 163,5
Figado (mg) 18,2 (13) 18,6 (15) 21,4 (13)
11,3 93 10,3
Rins (mg) 32,0(13) 1,0 (15) 1,5(13)
69,4 58,6 62,8
Pulmiio (mg) 9,4 (13) 8,3 (15) 9,3(13)
110,4 103,4 104,8
Cérebro (mg) 7,7 (13) 58 (15) 11,1 (13)
07 0,6 0,6
Peso rel coraciio 0,9 (13)* 0,1 (15 0,1(13)
98 91 8,8
Peso rel figado 0,8 (13)* 0,7 (15) 0,5(13)
6,2 51 5,52
Peso rel rins 0,8 (13)* 0,5(15) 0,5(13)
38 33 34
Peso rel pulmiio 04 (13)* 0,3 (15) 0,4 (13)

Os resultados estdo expressos em médiaxdesvio padrdo. (N) nimeros entre
parénteses correspondem ao némero final de animais em cada grupo. Dados
extremos, observados no box plot, levaram & exclusdo do animal da andlise
com p>0,05.

Discussao

Sabe-se que alteracdes da fisiologia materna sdo capa-
zes de interferir no desenvolvimento do embrido/feto. Sio
indicativos clinicos de toxicidade, estresse ou sofrimento
materno: as alteragdes do peso corporal, de consumo de
ragdo e sinais como ericamento dos pélos, alteracdo da
deambulagdo no interior da gaiola, movimentos estereo-
tipados, presenca de secre¢do vermelha (cromodacriorréia)
ao redor dos olhos, diarréia e sangramento vaginal, entre
outros'*. Nenhum desses indicativos manifestou-se nos
grupos experimentais, o que sugere auséncia de efeitos
lesivos maternos provocados pelas ondas, pulsadas ou con-
tinuas, concordando com resultados de trabalho anterior
que também ndo observou efeitos téxicos maternos em
ratas nao anestesiadas, expostas ao ultra-som do quarto
ao 19° dia pés-inseminagdo''. Os exames laboratoriais e
hematoldgicos do presente estudo confirmaram a hipGtese
de auséncia ou baixa toxicidade, pois a Gnica alteragdo
observada foi o aumento dos triglicerideos nos grupos
expostos ao ultra-som. Este aumento pode ser decorrente
da modifica¢do da atividade metabdlica do tecido adiposo,
estimulando a sintese e/ou secre¢do de adipocitocinas,
determinando aumento dos niveis de triglicerideos®.

Niveis sangiiineos inadequados de progesterona ou
de estrogénio interferem com a viabilidade do embrido
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Os resultados estdo expressos em médiaxdesvio padrdo. (N) nimero de
ninhadas estudadas. *p<0,05 em relagdo ao grupo ultra-som simulado (USS).
Peso rel=peso relativo, obtido pela diviséo do peso do érgdo pelo peso
corporal e multiplicado por 100.

por alterarem o transito tubdrio'®. Na gestacdo da rata, os
corpos liteos mantém-se ativos durante todo o periodo
gestacional e aumentam de volume'’, garantindo a secrecio
de progesterona e 20-hidroxi-progesterona'®. Por serem
as estruturas mais volumosas do ovdrio, os corpos lateos
representam percentuais importantes do peso do 6rgdo do
animal prenhe' e, dessa forma, a andlise do peso do ovdrio e
do nimero de corpos lateos permite uma avaliagdo indireta
dos progestdgenos maternos. Como o peso de ovdrios e o
ndmero de corpos liteos foram semelhantes nos grupos
estudados, é sugere-se que os niveis de progestdgenos
maternos foram semelhantes. Os dados acima indicam
que a exposi¢do de ratas, no inicio da prenhez, ao ultra-
som terapéutico, ndo causou alterages maternas capazes
de interferir com o desenvolvimento embriondrio.
Durante a prenhez existem trés periodos distintos
com relagdo a susceptibilidade do concepto a lesdo:
pré-diferenciacdo, diferenciagdo precoce e avangada®,
conforme o embrido esteja respectivamente no periodo
de pré-implantacdo, organogénese ou fetogénese. O
primeiro perfodo ocorre no interior da tuba uterina e
compreende as fases de zigoto a blastocisto ndo eclodido.
Em ratas, o primeiro dia pés-inseminagdo corresponde a
fertilizag@o e ao inicio da primeira divisdo da clivagem;
no segundo dia, permanecem em fase de dois blastdbmeros.
Ao longo do terceiro dia, encontram-se fases de duas a




quatro células. Observa-se no quarto dia a fase de mérula
e, ocasionalmente, alguns blastocistos em fase inicial de
desenvolvimento?"*. Entre o terceiro e o quarto dias apés
a inseminagdo, inicia-se a blastogénese e, no quinto dia,
os blastocistos j4 migraram para o Gtero, no qual iniciam
o processo de implanta¢dao®. A exposi¢do das ratas ao
ultra-som do primeiro ao quinto dia envolveu, portanto,
a maior parte do periodo de trinsito tubdrio.

As lesdes letais neste periodo podem causar a morte
do concepto antes que ele se implante ou logo no inicio
de sua implantagdo. Por outro lado, altera¢des no tran-
sito tubdrio, como aceleragdo ou retardo no transporte
do concepto, podem causar dissincronia entre a fase de
desenvolvimento e a janela de implantacdo, o que também
resultaria em morte do concepto.

A morte durante a fase precoce do desenvolvimento
pode ser inferida pelo menor ndmero de implantes ou fetos
no utero, ou pelo aumento do indice de perdas embrio-
ndrias, que € estimado considerando-se cada corpo liteo
como indicativo da produg¢io de um ovdcito passivel de
resultar em um zigoto'’. A diferenga entre corpos liteos e
implantes nos cornos uterinos indica, aproximadamente,
o ntmero de conceptos “perdidos”?.

Os dados obtidos no trabalho mostram que a média
de implantes por mie e o indice de perdas embriondrias
pré-implantacio foram semelhantes em todos os grupos
estudados, portanto, as ondas emitidas no modo pulsado
ou continuo ndo interferiram com o desenvolvimento
das fases pré-diferenciadas. Observaram-se resultados
diferentes em um trabalho no qual se relatou aumento
de reabsor¢des, em ratas expostas no dia 3 e no dia 5 de
prenhez ao ultra-som pulso continuo de 3,5 MHz, 65
mW/cm?, durante dez minutos®.

Como mencionado anteriormente, os efeitos do ultra-
som terapéutico envolvem mecanismos que aumentam a
permeabilidade da membrana celular, alteram a difusdo
de fons, modificam a posi¢do de particulas intra ou ex-
tracelulares, ou mesmo a configuragdao normal da célula,
provocando alteracdo de suas atividades’. Além disso,
estudos 7 vitro, em cultivos celulares submetidos ao
ultra-som terapéutico, mostraram ruptura de membranas
e de macromoléculas e desnaturagdo de enzimas*'. Tais
alteracbes poderiam interferir com os processos iniciais
das divisdes celulares e de difusdo de informacdes inter-
celulares, determinando malformacdes.

No presente estudo, ndo foram observadas malfor-
magdes externas, e as mortes fetais ocorreram na mesma
propor¢do em todos os grupos experimentais, concordando
com resultados apresentados por outros autores, embora
usando metodologia diferente®!?.

Naio foram observadas altera¢des no peso corporal
fetal, concordando com dois trabalhos anteriores'®!?, mas
discordando de Hande e Devi®, que mostraram redugdo
do peso e diminui¢io do comprimento dos fetos de ratas
expostas ao ultra-som continuo em um tnico dia 3,5 ou
6,5 —p6s-inseminagio.

Os pesos absolutos dos 6rgdos fetais examinados foram
semelhantes, porém, os pesos relativos, exceto o cérebro,
foram mais elevados entre os animais submetidos ao ultra-
som por ondas continuas, indicando maior crescimento
desses 6rgdos. E importante reiterar que os pesos corporais
foram semelhantes, portanto o maior crescimento dos
6rgdos ndo aconteceu em fungdo do peso corporal.

Embrides de ratas expostos 77 vitro ao ultra-som con-
tinuo, na fase de morula tardia e no inicio da formagio
do blastocisto apresentaram retardo no desenvolvimento
embriondrio e alteracdes morfol6gicas’. No presente
estudo, a exposi¢do foi iz vive, ao longo do processo de
desenvolvimento compreendido entre fertilizagdo e final
do desenvolvimento do blastocisto, portanto, qualquer
alteracdo observada deve ter ocorrido em nivel molecular
ou de genoma, ja que ainda ndo existe tecido desenvol-
vido. Uma hipétese para explicar tais resultados seria a
de que o ultra-som, de alguma forma, poderia reduzir o
processo de apoptose no macigo celular interno e favorecer
o crescimento de alguns 6rgios fetais, sem interferir com
o crescimento global, visto que jd foi demonstrado que
o macico celular interno e o trofectoderma tém diferente
susceptibilidade ao processo de apoptose”.

Novamente, as informagdes disponiveis na literatura
sobre o efeito do ultra-som terapéutico no desenvolvimento
embriondrio ndo permitem comparagdes, Visto que 0s ex-
perimentos tém metodologia diversa quanto a tempos de
exposi¢do, tipo de pulso, intensidade e freqiiéncia, sendo
alguns, inclusive, incompativeis com a realidade clinica.

No presente estudo, procurou-se um modelo experi-
mental que se assemelhasse ao procedimento terapéutico
para reabilitacio de disfun¢des dermato-funcionais. Os
resultados obtidos sugerem que o ultra-som terapéutico
(pulso continuo e pulsado), no modelo experimental
apresentado, causou apenas aumento dos triglicérides
maternos. Ndo foram observadas alteracdes nos fetos e
placentas de mides expostas a ondas pulsadas, entretanto
as ondas continuas causaram aumento do peso relativo
do coragdo, figado, rins e pulmdes fetais.

Agradecimentos

A senhora Rosimar Rodrigues de Azevedo, pela co-
laboragdo na realizagdo das andlises hematoldgicas.

339



340

Referéncias

Ullmann D, Reis TM, Steibel V. Principios bésicos da medicina
estética. Rio de Janeiro: Letra Capital; 2004.

Nava-Ocampo AA, Koren G. Human teratogens and evidence-
based teratogen risk counseling: the Motherisk approach. Clin
Obstet Gynecol. 2007;50(1):123-31.

Guirro E, Guirro R. Fisioterapia dermato-funcional. 3a ed. Barveri:
Manole; 2004.

Pampfer S. Apoptosis in rodent periimplantation embryos: differential
susceptibility of inner cell mass and trophectoderm cell lineages - a

review. Placenta. 2000;21 Suppl A:S3-10.

Catala M. Embriologia. Desenvolvimento humano inicial. Rio de
Janeiro: Guanabara Koogan; 2000.

Shoji R, Murakami U, Shimizu T. Influence of low-intensity ultrasonic
irradiation on prenatal development of two inbred mouse strains.
Teratology. 1975;12(3):227-31.

Akamatsu N. [Ultrasound irradiation effects on pre-implantation embryos]
Acta Obstet Gynaecol Jpn. 1981;33(7):969-78. Japanese.
Hande MP, Devi PU. Effect of prenatal exposure to diagnostic ultrasound
on the development of mice. Radiat Res. 1992;130(1):125-8.

Child SZ, Carstensen EL, Davis H. A test for the effects of low-
temporal-average-intensity pulsed ultrasound on the rat fetus. Exp
Cell Biol. 1984:52(3):207-10.

. Fisher JE Jr, Acuff-Smith KD, Schilling MA, Vorhees CV, Meyer RA,

Smith NB, et al. Teratologic evaluation of rats prenatally exposed
to pulsed-wave ultrasound. Teratology. 1994;49(2):150-5.

. Vorhees CV, Acuff-Smith KD, Schilling MA, Fisher JE Jr, Meyer RA,

Smith NB, et al. Behavioral teratologic effects of prenatal exposure
to continuous-wave ultrasound in unanesthetized rats. Teratology.

1994;50(3):238-49.

. Iwabe T. Effect of pulsed ultrasound exposure on development

of early embryos. Nippon Sanka Fujinka Gakkai Zasshi.
1993:45(2):113-8.

. Nepomuceno F, Las Casas L, Peters VM, Guerra MO. Desenvolvimento

embriondrio em ratas tratadas com Hypericum perforatum
durante o periodo de implantagdo. Rev Bras Farmacogn.
2005;15(3):224-8.

20.

21.

22.

23.

24.

. Hood RD, Miller DB. Maternally mediated effects on development.

In: Hood RD, editor. Developmental and reproductive toxicology:
practical approach. 2nd ed. London: Taylor & Francis; 2006. p.
93-124.

. Gongalves WLS, Cirqueira JP, Soares LS, Bissoli NS, Moysés

MR. Utilizagdo da terapia ultra-sénica de baixa intensidade
na reducdo da lipodistrofia ginecéide: uma terapia segura ou
risco cardiovascular transitério? Um estudo pré<linico. An Bras

Dermatol. 2005;80 Supl 3:5352-9.

. Croxatto H, Ortiz ME, Forcelledo ML, Fuentealba B, Noé G,

Moore G, et al. Hormonal control of ovum transport through the
rat oviduct. Arch Biol Med Exp. 1991,24(3):403-10.

. Keller KA. Development and reproductive toxicology. In: Keller KA,

Jacobson-Kram D, editors. Toxicological testing handbook. 2nd
ed. New York: Informa Healthcare; 2006. p. 305-55.

. Uchida K, Kadowaki M, Nomura Y, Myata K, Miyake T. Relationship

between ovarian progestin secretion and corpora lutea function in

pregnant rats. Endocrinol Jpn. 1970;17(6):499-507.

. Waynforth HB. Changes in the volume of rat corpus luteum during

pregnancy and after surgical interference with the uterus and
placenta. Acta Endocrinol (Copenh). 1971;66(2):296-302.

Hood DR. Principles of toxicology revisited. In: Hood RD, editor.
Developmental and reproductive toxicology: a practical approach.
2nd ed. London: Taylor & Francis; 2006. p. 3-14.

Souza ER, Guerra MO, Peters VM. Desenvolvimento de pré-
embrides de ratas Wistar da colénia do biotério do Centro
de Biologia da Reprodu¢do — UFJF. Bol Centro Biol Reprod.
1997:16:63-70.

Moley KH. Diabetes and preimplantation events of embryogenesis.
Semin Reprod Endocrinol. 1999;17(2):137-51.

Tyl RW, Marr MC. Development toxicity testing: methodology. In:
Hood RD, editor. Developmental and reproductive toxicology: a
practical approach. 2nd ed. London: Taylor & Francis; 2006.
p. 201-61.

Leite AJ. Quantificacdo da ruptura celular produzida por Ultra-som
em eritrécitos do sangue humano [dissertacdo]. Ribeirdo Preto:
Universidade de Sdo Paulo; 1989.




