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CONTRIBUICAO A0 ESTUDO DA INTERRELACAO
FLOOR-MANGANES EM RATOS *

IDA MARIA VIANNA DE OLIVEIRA **
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RESUMO

Devido a numerosas discrepancias nos re-
sultados de estudos experxmentals relati
vos a interacao fluor-manganes, propuse-
mo-nos a verificar se a adigao de manga-
nes a agua fluoretada (1 ppm), em dife-
rentes proporcoes fluor-manganes, leva-
ria a uma diferente fixagaodo halogenio.
Para tanto, 24 ratos Wistar, recem—desma
mados, foram mantidos em dieta padrao de
caseina a 27%, recebendo na sua agua de
consumo: 1) H,0 destilada (controle); 2)
1,0 ppm de fluor; 3) 1,0 ppm de fluor +
0,5 ppm de manganes (F:Mn = 2,0); 4) 1,0
ppm de flior + 1,0 ppm de manganes (F:
Mn = 1,0). Foram anotados o peso ganho e
o consumo de alimento e agua, durante os
60 dias de experimento, apos o qual as pa
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tas traseiras, dos animais sacrificados,
foram autoclavadas e desossadas, e os fe
mures retirados. Posteriormente, foram
estes submetidos a secagem, extracao da
gordura, pulverizacao e analise do fldor
fixado.

Tambem foram efetuadas anallses da compo
sicao cente31ma1 da racao e de fluor e
manganes nesta e nas diferentes aguas de
consumo. Os resultados de percentagemdo
fluor ingerido fixado nos femures, foram
analisados estatisticamente pelo teste
nao-parametrico de Kruskal-Wallis (ni-
veis de 17 e 57) mostrando que, para as
proporcoes consideradas, o fldor na taxa
de 1 ppm, o manganes, quando administra-
do apos o desmame, parece nao afetar a fi
xagao do fluor. Contudo, faz-se necessa-
rio dar contlnuldade aos estudos com no-
vas proporgoes e taxas mais elevadas de
f1ior e manganes.

INTRODUGAO

O flUor tem sido exaustivamente estudado, em decor-
rencia, talvez, de suas notavéis qualidades quimicas, queo fa
zem, fisiologicamente, mais ativo que qualquer outro ion ele-
mentar e lhe conferem qualidades de grande interesse e impor
tancia para a saude e bem estar humanos. E indiscutivel seu
papel benefico em relacao a carie dental, sendo considerado
o mais efetivo agente conhecido no seu combate. A fluoreta-
cao das aguas de abastecimento publlco tem sido medida reco
mendada pelas autoridades sanitarias e tem proporc1onado uma
redugao de cerca de 607 na incidencia de carie dental con-
forme o demonstram, fartamente, estudos de JENKINS (1970),
MAIER (1971), VIEGAS & VIEGAS (1974), ERICSSON (1977), en-
tre outros. |

A possibilidade de que, alem do flior, outros elemen-
tos - trago possam modificar o progresso da carie vem
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sendo apontada por inumeros experimentos "in vitro" e com
animais.

Conforme sugerido por LOSEE & BIBBY (1970), GLASS et
ali? (1973) e SHEARER & SUTTIE (1977), entre outros autores,
a acao desses elementos na prevalencia da carie dental pode
sobrevir de uma interagao, com o fluor, afetando sua absor-
cao ou metabolismo e assim alterando suas disponibilidades pa
ra flxagao nos tecidos mineralizados ou para ligacao na su-
perficie do esmalte.

-

O manganes e um dos elementos que temparticipacaobem
estabelecida no processo de calciffcacao (HURLEY, 1961; UNDER
WOOD, 1977), cuja acao em estruturas dentais tem sido cons-
tatada. STEPHAN & HARRIS (1953), trabalhando com animais cu-
ja dieta foi acrescida de manganes (0,0003% e 0,17), relata-
ram, alem de maior plgmentagao nos 1nc151vos, uma diminui-
cao no desenvolvimento de caries. O manganes tambem se mos-
trou efetivo na inibigao de caries em estudos de MUNCH (1959)
e LAPINSKA et alii (1968) realizados com Hamster aniveisdie
tarios de 0,3 ppm e 0,4 ppm, respectivamente. Contrariamente,
LOSEE & BIBBY (1970) e LOSEE & LUDWIG (1970), ao analisar da
dos de investigacoes clinicas e epidemiologicas, encontraram
mais frequentemente, uma significante correlacao entre altos
niveis de manganes e aumento de caries. O mesmo foi verifi-
cado em anos recentes, na Colombia, entre as comunidades de
Heliconia e Don Matias, tendo—-se associado um maior numero
de caries nos habitantes desta ultima, com maior consumo de
manganes, entre outros elementos-traco (GLASS et ali<, 1973).
Tambem BRINER (1970) admite que o manganés possa aumentar a
susceptibilidade dos dentes a carie. Contudo, nenhum efeito
pre—eruptivo foi observado por KRUGER (1959) e por  BUTTNER
(1963) em ratos, quando varios niveis de manganes foram adm1
nistrados. Revisando a literatura sobre o assunto, NAVIA
(1972) sugere uma cla331f1cagao em que o manganes aparece co
mo elemento cuja acao nao esta ainda claramente, estabeleci-
da, sendo que alguns estudos evidenciam—no como agente ca-

rlostatlco enquanto outros apontam-no como inef€tivo e mes-
mo cariogenico.

Ja, 1nd1ca§oes de uma possivel interacao entre o man
ganes e o fluor tem sido apresentadas por OCKERSE & WAS—
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SERSTEIN (1956) e EL TANNIR (1959) que assinalam a presen-
ca de manganes em esmalte manchado caracteristico da fluoro-
se dental.

Outros trabalhos de TORELL (1960) e TORELL & RIDELL (1962)
tem identificado cristais de KMnF3; nas camadas superficiais
de dentes fluoroticos.

NIKOLAEV & KAS'YANOVA (1969), porém, encontraram uma
reducao de 32% nos niveis sanguineos de manganes em trabalha
dores com maior grau de fluorose e TULS (1970) obteve resul-
tados que o levaram a concluir ser a administracao de manga-
nes efetiva na diminuicao dos efeitos negativos de um exces-
so de fluor.

Adicionalmente, a influencia do manganes na retencao
de fluor em tecidos mineralizados tem sido explorada. Um dos
primeiros pesquisadores a se preocupar com esta possibilida-
de foi POURCHET-CAMPOS (1954, 1956), que demonstrou a impor-
tancia do estudo e conhecimento da interrelacao e eventual
competicao entre os mesmos na dieta. Con51derou inicialmen-
te, o manganes como elemento favoravel a flxagao do f lGor
(1954), mas em investigacoes adicionais (1956) evidenciou
que o manganes, quando admlnlstrado em taxas superlores a
de fluor total, parecia ter acgao inibidora a fixacao deste.

Outros autores como BUTTNER (1961, 1963, 1969) e FUR-
LANETTO (1970), trabalhando com ratos recem-desmamados, con-
cluiram nao ser a fixacao do fluor afetada pelo manganes.

Pode-se notar pelo exposto, uma certa divergencia rela
tiva a interacao fluor-manganes o que nos motivou a estuda-
la. Para tanto trabalhamos com flUor na concentracao nor-
malmente recomendada para redugao de caries (1l ppm) e manga-
nes em taxa 50% inferior ou igual aquela de flior (0,5 e 1

ppm) .
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MATERIAIS E METODOS

Material
Animais

Vinte e quatro ratos machos, da linhagem Wistar, re-
cem-desmamados e pesando, aproximadamente, trinta gramas, fo
ram divididos em grupos, e alojados em gaiolas metabolicas indi
viduais com comedouros proeminentes e bebedouros devidro em

forma adequada ao controle rigoroso da ingestao de racao e
agua (ZUCAS et aliz, 1969).

Os animais receberam "ad libitum" dieta padrao de ca-

- - ¢ - ~
seina a * 277 ‘e agua contendo manganés e flior em proporgoes
conhecidas.

_ A distribuicao dos diferentes grupos experimentais em
funcao do teor de flUor e manganes (ppm) e proporcao F: Mn,
pode ser melhor visualizada na Tabela 1.

Tabela 1 - Grupos experimentais

Animais Tratamento
Grupo nQ Fluor (ppm) manganes (ppm) F:Mn
I 6 0,0 0,0 -
1T 6 1,0 0,0 -
ITT 6 1,0 0,5 2
v 6 1,0 1,0 1

Foi anotado, a cada tres dias, o consumo de ragao e
agua e semanalmente, o peso dos animais durante os 60 dias
de experimento.
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Racao e agua de consumo

Utilizou-se racao balanceada, preparada de acordo com
a tecnica descrita por LAJOLO et aliZ (1969) cuja composicao
e analise quimica estao expostas na Tabela 2. A mistura sa-
lina utilizada foi a de FOX & BRIGGS (1960), sem adicao de
manganes.

Constituiu a agua de consumo, agua destilada na qual
foi feita a adicao de quantidades suficientes de NaF e
MnCl,4H,0 para obter as concentracoes e proporcoes estabele-
cidas de flUor e manganes. Os constituintes e dados de ana-
lise de fluor e manganes estao contidos na Tabela 3.

Tabela 3 - Teor final de fllior e manganes na agua de consumo
dos diferentes grupos de animais

____Tratamento __ ____________ Rgua ____________
Grupo Constituintes Analise quimica
F Mn (mg/1) (ppm) *

(ppm) (ppm) F:Mn NaF MnCl.4H,0 F Mn
I 0,0 0,0 O 0,000 0,000 -0,09 0,00
II 1,0 0,0 1/0 2,212 0,000 1,05 0,00
III 1,0 0,5 2 2,212 1,800 1,12 0,50
w 1,0 1,0 1 2,212 3,601 1,03 1,02

* Media de 3 determinagoes.

Preparo das amostras

Apos o periodo experimental (60 dias) sacrificaram—-se os
animais atraves de inalacao de eter etilico e os membros in-
feriores foram cuidadosamente descarnados (apos autoclavagem
a 1 atm por 30 minutos). Os femures foram, entao separados,
dessecados a 1059C e desengordurados, durante 36 horas em
aparelho de Soxhlet, com eter etilico como solvente. A
pulverizacao domaterial seco e desengordurado foi efetuada
atraves de amalgamador, usando-se capsula de aco.
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Métodos
Quimicos
Composigao centesimal da ragao

Foram realizadas determinacoes de umidade, residuo mi-
neral fixo (cinza), nitrogenio (ARNOLD, 1947), extrato ete-
reo, fracao fibra (HENNEBERG, 1947) e fracao NIFEXT (por di-
ferencga).

Determinacao de fluor

0 halogenio foi isolado do material, seco, desengordu-
rado e pulverizado, atraves do metodo descrito por ZUCAS &
LAJOLO (1968) e determinado, colorimetricamente, pela tecni-
ca de MEGREGIAN (1954), modificada por ZUCAS & LAJOLO (1968).

Determinagao de manganes

O manganes foi dosado na agua e ragao de consumo dos
grupos experimentais por espectrofotometria de absorgao ato
mica (modelo BECKMAN 440; A = 279 um).

Estatisticos

Para averiguar se houve diferenga entre os grupos, uti
lizou-se o teste nao paramétrico de Kruskal-Wallis aos ni-
veis 1,0 e 5,0% de significancia. A localizacgao das diferen-
cas existentes entre cada dois grupos foi feita atraves do

teste complementar de "comparacao multipla" (HOLLANDER &
WOLFE, 1973).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos encontram-se nas Tabelas 4, 5

e 6.
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Na Tabela 4 pode-se observar que o cresc1mento dos ani
mais submetidos a dieta baixa em flior (0,02 ppm) nao dife-
riu, significativamente (p > 0,05) daqueles que receberam 1
ppm de fllior na agua de consumo, confirmando resultados de
outros autores, como MAURER & DAY (1957) e DOBERENZ et aliz
(1964).

Nao se verificaram diferengas no consumo de alimento
(Tabela 5) que, conforme observado por COTZIAS (1962), seria
menor em grupos com dieta pobre em manganes.

Tambem a restricao do manganes dietario nao alterou de
forma significativa o peso dos animais (grupos I e II) no de
correr do periodo experimental, embora o "Comittee on Animal
Nutrition" (1966) tenha estabelecido um consumo de 0,5mg de
manganes/rato/dia para um desenvolvimento ideal de ratos.
WACHTEL et ali7z (1943), contudo, obtiveram um ganho em peso

razoavel com animais sob ingestao dez vezes menor (0,05 mg/
rato/dia).

Os mesmos autores (1943), trabalhando com ratos sobdie
ta deficiente em manganes, encontraram uma reducao no peso e
conteudo de cinza de ossos. Da mesma forma, TAL & GUGGENHEIM
(1965) verificaram que a adicao de manganes a dieta de ratos,
alimentados com carne, ocasionava um aumento na calcificacao
e, consequentemente, no peso e cinza do femur desses animais.
Contudo, nao constatamos diferencas, estatisticamente signi-
ficativas, entre os diferentes grupos experimentais, para o
peso do femur seco e desengordurado (Tabela 6).

Ja a concentragao de flior (em ppm) apresentou-se sig-
nificativamente maior no femur de animais que receberam 1 ppm
de fluor quando comparado ao daqueles que nao receberam o ha
logenio na agua, concordando com resultados de FURLANETTO
(1970) e FURLANETTO et aliz (1973), entre outros autores. A
maior diferenga encontrada (p < 0,01) foi entre o grupo I (O
ppm F e O ppm Mn) e o grupo IV (1 ppm de F e 1 ppm Mn) sendo
que nas comparagoes entre o grupo I e os grupos II e III fo-

ram encontradas diferencgas apenas ao nivel de 5% de signifi-
cancia.



Volume XXXVII - 1980 1071

Para a concentragao em Mg foi constatada diferenca (p<
0,01) entre o grupo I e o grupo IV.

Nenhuma diferenca significativa foi observada nos gru-
pos experimentals que receberam fluor e manganes simultanea-
mente, tanto para a concentragao em ppm como para a fixacao
em Ug.

Na analise dos resultados da % fixada de fluor em fun-
cao do ingerido, nota-se uma ligeira diminuicao no fldor fi-
xado com a adicao de 0,5 ppm de manganes. Ja o acréscimo de
1 ppm de manganes pareceu aumentar a fixacao do  halogenio.
Estes resultados porem, nao foram estatisticamente 31gn1f1ca
tivos em nenhum dos niveis considerados.

Fato semelhante foi constatado por FURLANETTO (1970) e
FURLANETTO et alii (1973) na tibia e mandibula de animais,
recebendo diferentes niveis de fllor e manganes (10 a 25 ppm
de fluor e 0, 2,5 e 15 ppm de manganes) e proporgoes F:Mn su
periores a 1. Tambem BUTTNER (1961, 1963), trabalhandocuxnra
tos desmamados que receberam 50 ppm de fluor e/ou 50 ppm de
manganes na agua de beber (F:Mn = 1), nao consegulu verifi-
car alteracoes significativas na fixacao do halogenio no fe-
mur dos animais.

Revisando os possiveis efeitos do manganes entre ou-
tros elementos na deposicao de flior em tecidos calcificados,
tanto BUTTNER (1969) como ZIPKIN (1971) consideram que o man-
ganes nao parece afeta-la significativamente.

POURCHET-CAMPOS (1956), contudo, estudando a interre-
lacao flidor-manganes, admitiu a p0331b111dade de estarc:efel
to positivo ou negatlvo do manganes na deposigao ossea do
fluor, condicionado a proporcgao presente destes elementos.
Seus resultados evidenciam que um efeito inibidor na fixacao
do halogenio so se faria sentir com proporcoes F:Mn inferio-
res a 0,7. Esse fato, talvez, Justlflque nossos resultados
visto que trabalhamos com proporgoes F:Mn 1gualsal e 2, e
portanto superiores a 0,7. Contudo, para obtencao de resulta
dos maisconclusivos,faz—se necessaria a continuidade dos es
tudos com novas proporgoes e taxas mais elevadas de flior e
manganes.
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CONCLUSOES

Os resultados obtidos permitem concluir que para as pro
porcoes consideradas e flior na taxa de 1 ppm, © manganes,
quando administrado apos o desmame parece nao afetar a fixa-
cao do flior no femur de ratos.

SUMMARY

A CONTRIBUTION TO THE STUDY OF A RELATIONSHIP
FLUORINE~-MANGANESE IN RATS

An experiment to determine the effects of varying the
manganese concentration of the diet on the fluorine retention
in the femur of rats was made.

Four groups of weaning rats were fed "ad libitum' a 277
casein synthetic diet and were provided with water as follows:
1) distilled (control); 2) containing 1 ppm of fluorine (F);
3) 1,0 ppm F + 0,5 ppm Mn; 4) 1 ppm F + 1 ppm Mn.

The weight gain and food and water consumption were
measured during 60 days.

The results indicated that manganese does not seem to
affect the proportional fixation of fluorine in the femur.
The authors think that more data should be available before
a definite conclusion on the influence of the ratio F:Mn on
the fluorine retention could be drawn.
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