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RESUMO

A mao humana tem grande importancia na vida do homem, propiciando a manipulaciao de
objetos, informagdes do meio através do tato, estando ligadas a mecanismos de defesa e
passando informacgdes visuais através de gestos. Vdrias estruturas anatdmicas fazem parte do
arcabou¢o da mao. Dentre elas, as polias anelares. Estas desempenham um papel crucial na
manutencao dos tendoes flexores alinhados aos 0ssos, otimizando o movimento, reduzindo o
gasto de energia e aumentando a eficiéncia do mecanismo flexor dos dedos. As polias anelares
sdo em numero de cinco e sdo frequentemente afetadas por doencas e traumatismos,
principalmente a primeira polia, denominada Al. Elas sdo de natureza fibrocartilaginosa,
apresentando vascularizagdo propria e possivelmente terminacdes nervosas livres (TNL) e
mecanorreceptores (MCR) em suas estruturas. Este estudo visa preencher uma lacuna na
compreensdo da inervagdo das polias anelares e, dessa forma, contribuir para melhorias no
tratamento de doengas que acometem os tenddes flexores, como, por exemplo, as doencas
chamadas tenossinovites estenosantes (dedo em gatilho), além do aprimoramento de técnicas
cirtrgicas classicas nessa regido. Para investigar a presenca de mecanorreceptores e
terminacdes nervosas livres, foram removidas 20 (vinte) polias Al do dedo anelar da mao
direita de vinte cadaveres nao congelados, seguidas da retirada de tecidos adiposos e fibrosos
desnecessarios, criocortes ¢ de analises microscopicas confocal a laser apos a marcacao com
imunohistoquimica indireta, utilizando o PGP 9.5 (protein gene product) como anticorpo
primario e Alexa Fluor 488 como anticorpo secundario. Os dados foram analisados
estatisticamente utilizando o software GraphPad Prism®. Apés as andlises, identificamos que
as polias apresentaram comprimento médio de 0,98 + 0,14 cm, largura média de 0,78 + 0,18
cm e peso médio de 0,11 = 0,10 g. A andlise estatistica indicou diferenca significativa entre as
amostras de polias para a varidvel peso. Houve forte correlagdo entre peso, comprimento e
largura das polias. Encontramos, em algumas amostras, mecanorreceptores tipo I (Ruffini), e,
em todas as amostras estudadas, foram evidenciadas terminacdes nervosas livres (tipo I'V), estas
exibindo varias formas e comprimentos distintos. Tecido conjuntivo fibrocartilaginoso, vasos e
terminagdes nervosas livres foram observados nas bordas das polias Al. Conclui-se que as
polias anelares denominadas A1 do 4° dedo da mao direita possuem terminacdes nervosas livres
e, em algumas, tem-se mecanorreceptores tipo I, variando em tamanho e localizacdao
preferencialmente nas inser¢des medial e lateral, proximas a regido fibrocartilaginosa. Esses

achados sdo importantes para se entender a fisiopatologia das doencas dos tenddes flexores das



maos e orientar tratamentos e melhorias das técnicas cirrgicas, visando minimizar danos

funcionais e nociceptivos durante os procedimentos médicos nas polias.

Palavras-chave: Dedo em gatilho, Ma3ao; Fibrocartilagem; Imunofluorescéncia;

Mecanorreceptores.



ABSTRACT

The human hand holds great importance in human life, enabling the manipulation of objects,
sensing information from the environment through touch, being connected to defense
mechanisms and conveying visual information through gestures. Various anatomical structures
are part of the hand's framework, including the annular pulleys. These play a crucial role in
maintaining the alignment of flexor tendons to the bones, optimizing movement, reducing
energy expenditure and increasing the efficiency of finger flexor mechanism. The annular
pulleys are five in number and are often affected by diseases and injuries, particularly the first
pulley, known as A1. They are fibrocartilaginous in nature, with their own vascularization and
possibly free nerve endings (FNE) and mechanoreceptors (MCR) within their structures. This
study aims to fill a gap in understanding the innervation of annular pulleys, thereby contributing
to improvements in the treatment of diseases affecting flexor tendons, such as stenosing
tenosynovitis (trigger finger), as well as enhancing classic surgical techniques in this region. To
investigate the presence of mechanoreceptors and free nerve endings, twenty (20) A1 pulleys
from the ring finger of the right hand were removed from twenty non-frozen cadavers, followed
by removal of unnecessary adipose and fibrous tissues, cryosectioning and laser confocal
microscopic analysis after indirect immunohistochemical labeling, using PGP 9.5 (protein gene
product) as the primary antibody and Alexa Fluor 488 as the secondary antibody. The data were
statistically analyzed using GraphPad Prism® software. After analysis, we identified that the
pulleys had a mean length of 0.98 &= 0.14 cm, mean width of 0.78 + 0.18 cm, and mean weight
of 0.11 £ 0.10 g. Statistical analysis indicated a significant difference between pulley samples
for the weight variable. There was a strong correlation between weight, length, and width of the
pulleys. In some samples we found type I mechanoreceptors (Ruffini) and in all samples
studied, free nerve endings (type IV) were evident, exhibiting various shapes and distinct
lengths. Fibrocartilaginous connective tissue, vessels and free nerve endings were observed at
the edges of the A1 pulleys. It is concluded that the annular pulleys designated as A1 of the 4th
finger of the right hand have free nerve endings and, in some cases, type I mechanoreceptors,
varying in size and preferably located at the medial and lateral insertions, close to the
fibrocartilaginous region. These findings are important for understanding the pathophysiology
of hand flexor tendon diseases and guiding treatments and improvements in surgical techniques,
aiming to minimize functional and nociceptive damage during medical procedures on the
pulleys.

Keywords: Fibrocartilage; Trigger finger; Hand; Mechanoreceptors; Immunofluorescence.
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1. INTRODUCAO

A mao e os olhos, dentre os 6rgdos dos sentidos, talvez sejam o que mais recebem e
transmitem estimulos do meio ambiente para o cérebro (PARDINI JR, 1990). No cérebro
humano, a discriminagdo sensorial tatil e motora do corpo ¢é representada pelo “homunculo de
Penfield”, descrito pelo neurocirurgido Wilder Penfield entre as décadas de 1940 e 1950
(SILVA, 2013). Somatotopia (do grego soma, -atos, corpo + topos, lugar) é a correspondéncia
ponto a ponto de uma area do corpo com um ponto especifico sistema nervoso central.
(SALADIN; MILLER, 2023). O "homunculo de Penfield" ¢ uma representagdo ilustrativa que
mostra como diferentes partes do corpo sao mapeadas nos hemisférios do cérebro, com certas
areas, como as maos, recebendo destaque devido a sua importancia tanto motora, como
sensitiva (discriminagdo sensorial). Esta representagdo evidencia que o cérebro contém um
"mapa" das partes do corpo, refletindo nossa capacidade de sentir e interagir com o mundo. A
énfase nas maos destaca seu papel crucial na interagdo com o ambiente, essencial para a
sobrevivéncia e desenvolvimento humano. Este conceito também se relaciona com a
compreensdao da imagem corporal e a fenomenologia de experiéncias como membros
fantasmas, ilustrando a complexa relacdo entre o fisico e a percep¢ao cerebral (BESSA;
MACIEL, 2016).

A mao humana possui uma anatomia intrincada, composta essencialmente pelo
arcabouco 6sseo, musculos, tendoes, tuneis osteofibrosos, polias, nervos, ligamentos, tecido
conjuntivo e pele. Os sistemas de polias que envolvem segmentos especificos dos tenddes
flexores tém a responsabilidade de manter os tenddes proximos aos 0ssos correspondentes € no
eixo do movimento, otimizando o processo de flexdo dos dedos e promovendo uma maior
eficiéncia com menor gasto de energia (COERT et al., 1995; COHEN; KAPLAN, 1987). Essas
funcdes das polias causam um incremento da eficiéncia do aparato flexor (GREEN, 1988;
WOLFE et al., 2021). O desempenho do sistema flexor dos dedos fica prejudicado quando
existe perda de parte ou da totalidade do sistema de polias (RIBAK et al., 2002).

Na mao, existem cinco polias anelares e trés polias cruciformes, responsaveis pelos
dedos indicador, médio, anelar e minimo. Dentre essas polias, a denominada A1, localizada ao
nivel da articulagdo metacarpo-falangica e conectada a placa volar e ao ligamento
intermetacarpiano, possui uma largura média de 7,9 mm e ¢ de grande importancia na
manifestacdo de patologias na mdo (CAETANO; CAETANO, 2005; FIORINI JUNIOR, 2016;
PARDINI JR, 1990). A fun¢do das polias deriva de trés caracteristicas estruturais notaveis:
tamanho, elasticidade e posi¢do no sistema flexor dos dedos. E fato que as polias A2 e A4 sdo

as mais extensas € menos elasticas que as demais (BARTON, 1969).
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Os nervos sdao conjuntos de fibras nervosas envolvidas por tecido conjuntivo,
conectando o sistema nervoso central aos 6rgdos periféricos, seja com a medula espinhal ou o
encéfalo, classificados como espinhais ou cranianos, respectivamente. Sua fungdo primordial ¢
transportar impulsos nervosos do sistema nervoso central para a periferia (impulsos eferentes)
e da periferia de volta para o sistema nervoso central (impulsos aferentes). Nas extremidades
periféricas, as fibras nervosas se modificam, originando terminagdes nervosas que podem ser
de dois tipos: sensitivas (aferentes) e motoras (eferentes) (MACHADO; HAERTEL, 2014).
Essas terminagdes nervosas periféricas sao abundantemente distribuidas na pele, muasculos e
articulagdes, desempenhando papéis essenciais na percepgao sensorial. No corpo humano,
existem principalmente cinco tipos de receptores sensoriais: os Termorreceptores, que detectam
variagoes de temperatura; os Mecanorreceptores, sensiveis a pressao e deformacao fisica; os
Nociceptores, responsaveis pela detecgdo de estimulos dolorosos; os Fotorreceptores,
localizados na retina e responsaveis pela captura de estimulos visuais; e os Quimiorreceptores,
que detectam odores, sabores e variagdes internas como pH e concentragdes metabolicas
(MACHADO; HAERTEL, 2014; PARVIZI, 2010).

Mecanorreceptores (MCR) sdo um tipo de receptores nervosos somatossensoriais que
retransmitem estimulo extracelular para transducdo de sinal intracelular através de canais
i0nicos controlados mecanicamente. Essas estruturas neurais, os mecanorreceptores, estao
presentes nas camadas superficial e profunda da pele e proximo ao osso. Esses receptores sao
encapsulados ou nao encapsulados. As terminagdes nervosas livres (TNL), outra estrutura
neural, geralmente sao dendritos ndo encapsulados. Existem quatro categorias principais de
mecanorreceptores tateis: discos de Merkel, corptisculos de Meissner, terminacdes de Ruffini e
corpusculos de Pacini. Freeman e Wike (1967) classificou os mecanorreceptores em quatro
tipos: Tipo I- terminacdes de Rufini, corpusculos de Golgi-Mazzoni e corpisculo de Meissner;
Tipo 2- corptsculos de Pacini e de Krause; Tipo 3- termina¢des de Golgi e Tipo 4- terminagdes
nervosas livres (TNL) (ABRAIRA; GINTY, 2013).

A microscopia eletronica desempenha um papel fundamental na andlise das polias
flexoras, proporcionando insights detalhados sobre sua estrutura e condi¢ao patologica. Exames
microscopicos demonstram degeneragdo, formagao cistica, divisdo de fibras e infiltracdo de
linfocitos ou células plasmaticas. Estudos comparativos entre tecidos normais e tenossinovites
no nivel da polia Al revelam a presenga de proliferacdes de condrocitos e colageno tipo III nas
polias doentes. Acredita-se que a polia A1 e a superficie correspondente do tendao flexor sofram
um processo de metaplasia devido a influéncia de cargas compressivas (BELLOTI; SATO;

FALOPPA, 2020). As polias Al possuem trés camadas, sendo a mais externa a mais



20

vascularizada e com a possivel presenca de mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres.
Estas sdo estruturas proprioceptivas importantes no mecanismo da dor, estabilidade e protecao
das articulagdes, ligamentos e musculos ¢ o seu estudo € importante para compreender a
biomecanica osteomuscular e periarticular (FIORINI JUNIOR, 2009).

Com o avango tecnologico, surgem técnicas mais modernas que oferecem maior
especificidade ao tecido neural analisado e um alto nivel de confianga. Um exemplo ¢ a imuno-
histoquimica associada a microscopia confocal a laser, que colore especificamente o tecido
nervoso e proporciona uma analise tridimensional da estrutura estudada. Isso nos permite uma
melhor identificacdo e quantificacdo das estruturas nervosas. Entretanto, na literatura

pesquisada, ndo encontramos nenhuma referéncia a estudos de MCR e TNL em polias das maos.

2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Anatomia e Fisiologia dos Tenddes Flexores da Mao.

O "homunculo de Penfield" ¢ uma representacao visual que ilustra a forma como
diferentes regides do corpo sao "mapeadas" nos hemisférios cerebrais, muitas vezes distorcidas
para destacar a localizagao especifica de cada parte do corpo em areas distintas do cérebro. Esta
representacao sugere que o cérebro possui um mapa geral das varias partes do corpo, sendo o
homunculo uma representacao desse mapa neural. Reflete a capacidade do cérebro para
discriminacao sensorial e controle motor, uma vez que esta distribuido ao longo do cortex
cerebral nos dois hemisférios. Notavelmente, a mao recebe uma atencdo especial neste
contexto, com uma representagdo significativa no homunculo e, por conseguinte, no cérebro
humano. Desde os primordios da humanidade, o complexo mecanismo que permite o
movimento dos dedos e sua interagdo com objetos e o ambiente desempenhou um papel
fundamental em nossa sobrevivéncia e no desenvolvimento da espécie humana (BESSA;

MACIEL, 2016; SILVA, 2013) (Figura 1).

Figura 1 — Representacdo homunculo de Penfield. Areas motoras e sensoriais do
cortex cerebral.
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Somatic sensory Motor
cortex cortex

Fonte: Original illustration by Wilder Penfield (SCHOTT, 1993)

A mao ¢ uma estrutura complexa, composta por 0ssos, articulagdes, musculos, tenddes,
nervos e vasos sanguineos, destinada a atividades de preensdo e tato devido a sua notavel
mobilidade e sensibilidade. E composto por cinco dedos, polegar, indicador, médio, anular e
minimo, cada um com sua fungdo especifica. A mao ¢ capaz de uma ampla gama de
manipulagdes, sendo o polegar e o indicador fundamentais para tarefas delicadas, enquanto os
outros dedos facilitam diversas outras manipulagdes. A sua estabilidade depende da
coordenagdo entre o tronco, ombro, cotovelo e punho, sendo este Gltimo crucial para o ajuste
fino da posi¢dao da mao (SOBOTTA, 2013). As maos sdao compostas por 27 ossos, divididos em
trés grupos principais: carpo (ossos do punho), metacarpo (ossos palmares) e falanges (ossos
dos dedos). Esses ossos formam articulagdes complexas que permitem movimentos precisos e
coordenados. Uma rede intricada de musculos e tenddes controla os movimentos das maos
(Figura 2 e Figura 3). Os musculos intrinsecos estdo localizados no interior da mao e sao
responsaveis por movimentos finos, enquanto os musculos extrinsecos, originarios do

antebrago, fornecem forga e estabilidade (NETTER, 1990).

Figura 2 - Anatomia normal do sistema de polias e tineis fibrosos pelos quais os tenddes

flexores atravessam.
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Fonte: NETTER: Frank H. Netter Atlas De Anatomia Humana. 5 ed. Rio de Janeiro,
Elsevier, 2011.

Figura 3 — A. Incisdo e visualizacdo das polias Al(seta preta),
polia A2 (seta verde), polia cruciforme (seta azul) e polia A3 (seta
laranja). B. Desenho esquematico das polias Al, polia A2, polia

cruciforme e polia A3.
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Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Os tenddes flexores da mao sdo compostos principalmente pelos tenddes dos musculos
flexores superficiais (flexor digitorum superficialis) e profundos do antebraco (flexor digitorum
profundus), além do tendao do musculo flexor longo do polegar (flexor pollicis longus)

(CHAMMAS et al., 2014).
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A fungdo primaria dos tenddes flexores da mao ¢ flexionar as articulagdes, permitindo
que a mao realize uma variedade de movimentos, como segurar objetos, digitar, escrever e
realizar atividades manuais precisas. Além disso, esses tenddes também desempenham um papel
importante na estabilizagdo das articulagdes das maos durante a execugao de tarefas que exigem
precisao e forca. O funcionamento do sistema flexor dos dedos € comprometido quando ha perda
parcial ou total das polias. A auséncia destas estruturas leva a uma corda de arco, que por sua
vez resulta em um aumento na amplitude do movimento tendineo necessario para alcancar a
mesma quantidade de flexdo dos dedos, culminando em uma redu¢do geral na amplitude do
movimento tendineo durante a contracao muscular maxima (ZAFONTE; RENDULIC; SZABO,
2014).

Os tendoes flexores da mao sao estruturas altamente organizadas e resistentes, projetadas
para suportar cargas repetitivas e tensoes durante a realizag¢do de atividades diarias. No entanto,
devido a sua localizagao superficial na regido palmar, esses tendoes estao sujeitos a lesdes, como
rupturas parciais ou completas, especialmente em casos de trauma agudo ou uso excessivo. As
lesdes nos tendoes flexores da mao podem resultar em dor, perda de funcao e incapacidade de
realizar atividades cotidianas. O tratamento geralmente envolve imobilizagao, fisioterapia e, em
casos graves, cirurgia para reparo do tenddo (FERNANDES; PEDRINELLI; HERNANDEZ,
2011) (Figura 4).

Figura 4 - Anatomia do Mecanismo flexor e falange.
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Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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A vascularizacdo das maos ¢ assegurada pelas artérias radial e ulnar, que fornecem
sangue oxigenado para os tecidos. Os nervos medianos, ulnares e radiais sdo responsaveis pela

sensibilidade e controle motor das maos (DRAKE, 2010).

2.2. Polias Anelares e polias flexoras Al

As polias anulares representam cinco areas onde as bainhas flexoras fibrosas sdo
reforgadas por fibras circulares. Pensa-se que A2 ¢ A4 s3o mais importantes na prevencao do
encurvamento dos tenddes flexores. A polia Al cobre a articulagdo metacarpofalangica e A4
cobre a por¢do média da falange média (BARNABE; CATTELAN; CADIOLI, 2004;
BARTON, 1969) (Figura 5).

Figura 5 - Sistema de polia flexoras.
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Fonte: http://www.ombroecotovelo.net

2.3. Mecanorreceptores e Terminacdes Nervosas em estruturas osteoarticulares
Os mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres presentes nas diversas estruturas

osteoarticulares do corpo humano desempenham papéis essenciais na propriocep¢do € na
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percepcao da dor nessas regides. Dentre os mecanorreceptores, temos os corpusculos de Pacini
e os de Ruffini. Os corpusculos de Pacini sdo sensiveis a estimulos mecanicos, como pressao e
vibragdo, enquanto os corpusculos de Ruffini sdo sensiveis a estimulos de alongamento e
deformacao do tecido. Esses mecanorreceptores fornecem informagdes sensoriais importantes
sobre a posi¢do dos dedos, a tensdo nos tenddes e a carga exercida sobre as articulagdes durante
o movimento (MACHADO; HAERTEL, 2014).

Os mecanorreceptores fornecem informagdes sensoriais importantes sobre a posi¢ao dos
dedos, a tensdao nos tenddes e a carga exercida sobre as articulagdes durante o movimento
(MACHADO; HAERTEL, 2014).

Além disso, as terminagdes nervosas livres sao sensiveis a dor e a inflamagao. Estudos
tém demonstrado que essas terminagdes nervosas podem se tornar sensibilizadas em resposta a
lesdes agudas, como rupturas das polias ou entorses dos tenddes, assim como em condigdes
cronicas, como a tenossinovite dos flexores. A sensibilizacdo das terminagdes nervosas pode
levar a dor persistente e a disfuncdo da mao, afetando a capacidade do individuo de realizar
atividades diarias e de trabalho (PEREIRA DE OLIVEIRA ef al., 2013).

A compreensdo da funcao dos mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres nas
polias dos tenddes flexores da mao ¢ fundamental para o diagnostico e tratamento de disturbios
musculoesqueléticos nessa regido. Intervencgdes que visam modular a fungao desses receptores,
como a terapia manual e a terapia de exercicios, podem ajudar a reduzir a dor, melhorar a fungao
da mao e promover a recuperacdo apds lesdes ou cirurgias (DA SILVA; MUNIZ;

FERDINANDO, 2014).

2.4. Imunofluorescéncia e Microscopia Confocal a Laser como Método de Investigacio
A imunocoloracdo € uma técnica amplamente utilizada que permite a localizacdo quan-
titativa de proteinas em células e tecidos. Ela envolve o uso de anticorpos acoplados a enzimas,
fluorocromos ou particulas coloidais de nanogold. Quando os fluorocromos séo aplicados du-
rante a imunomarcacdo, o método é denominado imunofluorescéncia (IF) (Figura 6). Essa téc-
nica é frequentemente empregada em pesquisa basica e diagnostico clinico, sendo acoplada a
microscopia de campo amplo ou confocal (PINA et al., 2022). A IF permite excelente sensibi-
lidade e amplificacdo do sinal em comparacao a imuno-histoquimica, empregando diversas téc-
nicas de microscopia. Existem dois métodos disponiveis, dependendo do escopo do experi-
mento ou dos anticorpos especificos em uso: direto (primario) ou indireto (secundario). A téc-

nica de imunocoloracdo direta € empregada quando um Unico anticorpo primario se conecta
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diretamente a um marcador (anticorpo conjugado). Em contraste, no método indireto, um anti-
corpo secundario marcado € utilizado para reconhecer um anticorpo priméario conjugado, o qual

é projetado para se ligar ao sitio de afinidade antigénica correspondente (IM et al., 2019).

Figura 6 - Representagdo da técnica de Imunofluorescéncia indireta em
que o anticorpo secunddrio fluorescente quando se liga ao anticorpo primario

conjugado.
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Fonte: Adaptado de Im et al., 2019.

Na microscopia de fluorescéncia, a propria amostra que se deseja estudar atua como
fonte de luz. Essa técnica se fundamenta no fendmeno em que certos materiais emitem energia
na forma de luz visivel quando sdo irradiados com luz de um comprimento de onda especifico.
A amostra pode gerar fluorescéncia de forma natural, como no caso da clorofila e alguns
minerais, ou por meio de tratamento com substancias fluoroforicas, frequentemente conjugadas
a anticorpos. Essa fluorescéncia constitui a propria coloragdo da amostra, possibilitando sua
analise através de microscopia optica (KATIKIREDDY; O’SULLIVAN, 2011; MATSUMOTO,
2003).
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O marcador primario o PGP 9.5 (Protein gene product 9.5) foi originalmente extraido
de extratos cerebrais humanos. Inicialmente foi identificado em neurdnios e pensava-se ser
especifico para essas células. Contudo, estudos posteriores detectaram esse marcador outros
tecidos humanos, tais como melanocitos € uma variedade enorme de células neuroenddcrinas,
tais como células tireoidianas parafoliculares, células pancreaticas e células da medula adrenal,

dentre outras (Lucas K. Campbell et al, 2003).

O marcador secundario Alexa Fluor 488 ¢ utilizado como um fluor6foro doador em
estudos de dobramento de proteinas detectados por Transferéncia de Energia de Ressonancia
de Forster (FRET). O Alexa Fluor 488 ¢ preferido para este fim porque € fotoestavel, facilmente
excitado a 488 nandmetros e apresenta alto rendimento quantico de fluorescéncia (Lindhoud S.

etal,2012).

r

O microscopio confocal a laser ¢ construido em torno de um microscopio de luz
convencional e usa um laser em vez de uma lampada como fonte de luz, detectores de tubo
fotomultiplicador sensivel (PMTs) e um computador para controlar os espelhos de varredura e
facilitar a coleta e exibicao das imagens. Ele oferece resolucdes mais elevadas e a capacidade
de capturar imagens em multiplos planos. Além disso, os métodos de detec¢ao fluorescente
evitam artefatos visuais decorrentes de precipitados de enzimas cromogénicas durante a
localizagdo de proteinas para imagem. Enquanto a abordagem enzimatica dos métodos
cromogénicos pode restringir as capacidades quantitativas das andlises imunoquimicas, as
sondas fluorescentes possibilitam abordagens automatizadas de alta eficiéncia e quantificagao
(PADDOCK, 2000). Desta forma, este método tem facilitado na geragdo de imagens 3D de alta
resolucdo a partir de se¢des relativamente espessas de tecido. Como uma técnica de imagem
comparativamente nao destrutiva, o CLSM facilita a caracterizacgdo in situ da microestrutura do
tecido (JONES et al., 2005).

As imagens produzidas pelo Microscopio Confocal a Laser (CLSM) tém sido
amplamente empregadas na investigacao de tecidos como cartilagem articular, osso, musculo,
tenddo, ligamento e meniscos, sendo utilizadas por diversos grupos de pesquisa na area de
ortopedia (JONES et al., 2005). Este tipo de microscopia opera de maneira semelhante a
microscopia de fluorescéncia, porém com uma distingdo crucial: a utilizagdo de um pequeno
orificio de abertura, conhecido como pinhole, que permite uma alta defini¢do de imagem em
amostras mais espessas que o plano focal. Essa técnica possibilita um aumento significativo no
contraste da imagem microscopica, além de possibilitar a constru¢do de imagens

tridimensionais. No processo de microscopia confocal a laser, um feixe de laser de comprimento
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de onda especifico "varre" a amostra, enquanto um computador converte os pontos focados em
pixels, resultando na montagem de uma imagem. Essa imagem pode ser tridimensional ou

mesmo em tempo real (MATSUMOTO, 2003; MIYASHITA, 2004) (Figura 7).

Figura 7 - Principais vias de luz em Microscopia confocal.
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Fonte: Paddock; Fellers; Davidson (2024).

Existem outras técnicas de coloragdao de terminagdes nervosas em pesquisas, além da
microscopia confocal a laser. O cloreto de ouro ¢ uma dessas técnicas. Porém, além das
terminagdes nervosas, também sao coradas outras estruturas como vasos, fibroblastos e tecido
adiposo, dificultando a identifica¢do precisa das estruturas neurais. Assim, a impregnacao de
vasos pode dificultar a identificagdo de mecanorreceptores, além de dificultar a diferenciagao

de sua morfologia (AMIR; LOWE; FINSTERBUSH, 1995; DE AVILA et al., 1989).

A coloracdo pela prata ¢ de dificil manuseio e requer extensiva experiéncia para obter
uma boa preparacado tecidual. Por exemplo, para ser utilizada de forma adequada no estudo de
nervos motores € sensitivos, a prata necessita de um controle rigido do nivel de acidez para nao

impregnar outros tecidos (KENNEDY; ALEXANDER; HAYES, 1982)

2.5. Fisiopatologia de Lesoes nas Polias dos Tenddes Flexores
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As lesdes nas polias dos tenddes flexores sdo uma preocupacgdo significativa, para
trabalhadores, os praticantes de atividades fisicas, atletas e em geral todas as pessoas que
utilizam constantemente as maos (BERNARD, 1994). Para entender melhor a fisiopatologia
dessas lesdes, ¢ fundamental compreender a anatomia e o funcionamento das polias dos tendoes
flexores. Estruturas retinaculares, conhecidas como polias, desempenham um papel crucial ao
manter os tenddes flexores da mao alinhados com os eixos articulares, contribuindo para a
eficiéncia e economia dos movimentos de flexdo dos dedos. Esse sistema ¢ composto pelo
ligamento transverso do carpo, pela polia da aponeurose palmar e pelo sistema da polia flexora
digital (DOYLE, 2001; NETTER, 1990). Entre esses elementos, as polias digitais assumem
uma importancia particular, sendo essenciais para a flexao dos dedos, isto porque elas sdo
responsaveis por manter os tenddes proximos aos 0ssos, permitindo um movimento suave e
eficiente das articulagdes. Essas polias sdo compostas por tecido conjuntivo denso, incluindo
ligamentos e bainhas fibrosas (KLEINERT; SCHEPEL; GILL, 1981; PARDINI JUNIOR et al. ,
2012).

A fisiopatologia das lesdes nas polias dos tenddes flexores pode ser multifatorial e inclui
desde um trauma agudo ocasionado por lesdes traumaticas, como aquelas causadas por quedas
ou impactos diretos nas maos ou nos pés, que podem causar rupturas nas polias dos tendoes
flexores (COELHO, 2013; VENKATRAMANI et al., 2019). Esse tipo de lesdo ¢ comum em
esportes de contato ou em situacdes de acidentes. Outro tipo de lesdo estd relacionado ao
estresse repetitivo, pois movimentos repetitivos que exercem pressao continua sobre as polias
dos tendoes flexores podem levar a micro lesdes e degeneracao do tecido conjuntivo ao longo
do tempo. Esse ¢ um problema comum em atletas que realizam atividades que exigem flexao e
extensdo repetitiva dos dedos, como escalada, ginastica e tocar instrumentos musicais (LAPA,
2009).

Degeneracdo do Tecido: Com o envelhecimento, o tecido conjuntivo das polias dos
tenddes flexores pode se deteriorar, tornando-se mais suscetivel a microlesoes. Além disso,
condi¢cdes médicas como artrite reumatoide podem aumentar o risco de degeneragdo e
enfraquecimento das polias. As lesdes nas polias dos tenddes flexores podem variar em
gravidade, desde pequenas rupturas parciais até rupturas completas (KWAN et al., 2023). Os
sintomas comuns incluem dor localizada, edema, dificuldade em movimentar os dedos afetados
e, em casos graves, deformidade visivel. O diagndstico preciso das lesdes nas polias dos tenddes
flexores geralmente envolve exames clinicos, como testes de flexdo e extensdo dos dedos, além

de exames de imagem, como ultrassonografia ou ressonancia magnética.
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Uma das doencas mais comuns na mao ¢ o chamado “dedo em gatilho” ou trigger finger
(Figura 8). Trata-se de um travamento no dedo ao se realizar uma flexdo ativa. Foram
identificados em alguns estudos que ocorre uma tenossinovite e alteragdes morfo-funcionais na
polia A1, mas ndo ha consenso sobre a verdadeira causa da doenca na literatura, sendo que a
sua verdadeira etiologia permanece desconhecida. O diagndstico € puramente clinico na maior
parte das vezes. O tratamento do dedo em gatilho geralmente ¢ clinico, sendo o tratamento

cirtirgico indicado nos casos mais avangados da doenga (BELLOTTI; SATO; FALOPPA, 2020).

Figura 8 - Dedo em gatilho (7rigger finger).
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Fonte: Arquivo pessoal do autor.

O tratamento das lesdes nas polias dos tenddes flexores pode variar dependendo da
gravidade da lesdo, mas geralmente inclui repouso, imobilizagdo, fisioterapia e, em alguns
casos, cirurgia reparadora. As lesdes nos tenddes flexores sdo comuns e, se ndo forem
prontamente tratadas de forma adequada, podem resultar em complicagdes que comprometem
a funcionalidade da mdo. Embora tenham sido feitos progressos consideraveis no tratamento
dessas lesdes ao longo das tltimas décadas, ainda hé4 desafios a serem superados, indicando que

o problema permanece sem uma solucao definitiva (ARTIACO et al., 2023).

2.6. Papel dos Mecanorreceptores e Terminacdes Nervosas em Disturbios

Musculoesqueléticos
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Os mecanorreceptores desempenham um papel fundamental no sistema sensorial
humano, sendo responsaveis por detectar estimulos mecanicos, como pressao, toque e vibragao.
Esses receptores estdo distribuidos por todo o corpo, desde a pele até as profundezas dos tecidos
musculares e articulagdes, localizados principalmente nas interfaces entre os ossos, permitindo
que o organismo perceba e responda a uma ampla gama de estimulos fisicos (PARVIZI, 2010).

Como citado anteriormente, Freeman ¢ Wyke (1967a, 1967b), classificaram os
mecanorreceptores em quatro tipos, com base na composi¢ao morfoldgica das células nervosas
(FREEMAN; WYKE, 1967a, 1967b). O Tipo I, denominado Ruffini-like, apresenta
terminacodes elipticas ou globulares, adaptando-se lentamente e sendo encapsuladas. O Tipo II,
denominado Pacini-like, possui forma cdnica ou alongada, adaptagao rapida e ¢ encapsulado
em camadas semelhantes a uma "cebola". O Tipo III, conhecido como Golgi-like, consiste em
terminacdes fusiformes, adaptando-se lentamente e sendo encapsuladas. Por fim, os receptores
do Tipo IV sdo terminagdes indiferenciadas ndo corpusculares, compostas por filamentos
amielinicos. Estes sdao subdivididos em terminagdes nervosas livres, responsaveis pela

percepcao da dor, e terminagdes eferentes amielinicas, responsaveis pela inervacdo motora
(Tabela 1).

Tabela 1 - Classifica¢ao das terminagdes nervosas segundo Freeman e Wyke (1967).

TIPO MORFOLOGIA FISIOLOGIA  ELETROFISIOLOGIA
I Pequeno Cépsula delgada Baixo limiar
Rufini Mielinizado Corpusculo globular Adaptacéo lenta
I Médio Corpusculo com Baixo limiar
Pacini Mielinizado Cépsula espessa Adaptacéo rapida
i Grande Cépsula delgada Baixo limiar
Golgi Mielinizado  Corpusculo fusiforme Adaptacao lenta
v Muito Pequeno Plexus Alto limiar
Terminacdes Livres Mielinizado Terminacdes livres Receptores de dor

FONTE: Freeman e Wyke (1967).

Os primeiros estudos sobre mecanorreceptores, conduzidos por Freeman e Wyke foram
em gatos no ano de 1967. Eles destacaram que existiam a presenc¢a dessas estruturas em joelhos
e tornozelos desses felinos. Posteriormente, pesquisas demonstraram a presenca de

mecanorreceptores em diversas regides do corpo humano, incluindo joelhos, punhos, ombros,
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quadris, tornozelos e pregas vocais(CABUK; KUSKU CABUK, 2016; DA SILVA LEITE et
al., 2016). Esses achados ressaltam a relevancia dos mecanorreceptores no sistema
proprioceptivo.

As terminagdes nervosas desempenham um papel fundamental na regulagao da funcao
musculoesquelética da mao, sendo essenciais para a percepcao de dor, sensibilidade tatil,
propriocepcao e controle motor. Em distirbios musculoesqueléticos que afetam a mao, as
terminacdes nervosas desempenham um papel crucial em diversas condi¢does (YAM et al.,
2018). Terminagdes nervosas sensoriais na mao estao envolvidas na deteccdo e transmissao da
dor associada a condigdes como artrite, tendinite, lesdes traumaticas e sindromes de compressao
nervosa, como a sindrome do tunel do carpo (JOSHI et al., 2022). Enquanto as especializadas
na pele da mado, como os corpusculos de Meissner e corptusculos de Merkel, sdo responsaveis
pela sensacao tatil e pela percepcao de texturas, pressdao e temperatura e nas proprioceptivas,
como os fusos musculares e orgdos tendinosos de Golgi, fornecem feedback sensorial
importante sobre a posicdo, movimento e tensdo dos musculos e articulagdes da mao,
contribuindo para a coordenacao motora e estabilidade articular. E as terminagdes nervosas
motoras na mao transmitem sinais do sistema nervoso central para os musculos, permitindo
movimentos precisos € coordenados dos dedos e da mao (ABRAIRA; GINTY, 2013).

Diversos disturbios estdo relacionados a musculatura e aos tenddes como a sindrome do
Thnel do Carpo que ¢ uma das condigdes mais comuns que afetam as terminagdes nervosas na
mao, caracterizada pela compressao do nervo mediano no punho, resultando em dor, dorméncia,
formigamento e fraqueza nos dedos ¢ na mao (SHARRAK; M DAS, 2024; TURRINI et al.,
2005). Uma das condigdes artriticas, como artrite reumatoide e osteoartrite, podem causar
inflamac¢ao das articulagcdes da mao, resultando em dor e sensibilidade nas terminagdes
nervosas. Temos, ainda, a tendinite que ¢ caracterizada por uma inflamagao dos tenddes na mao
podendo excitar as terminagdes nervosas proximas, resultando em dor localizada,
especialmente durante movimentos especificos da mao e lesdes traumaticas como fraturas
Osseas, lesdes ligamentares e lesdes por esforcos repetitivos podem afetar as terminacdes
nervosas na mao, resultando em dor, disfuncdo sensorial e comprometimento motor

(MOHAMMED; BHUTTA, 2024).
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3. OBJETIVOS
3.1. Objetivo geral

Estudar, por imunofluorescéncia e por microscopia confocal a laser, o0s
mecanorreceptores e terminagfes nervosas livres possivelmente presentes em polias anelares

dos tenddes flexores das maos.

3.2. Objetivos especificos
e ldentificar e avaliar a morfologia dos mecanorreceptores (MCR) e terminagdes nervosas

livres (TNL) na polia flexora Al do 4° dedo da méo direita;

e Proporcionar uma anélise abrangente e detalhada da distribuicdo dos MCR e TNL ao

longo da polia flexora A1, identificando suas localizages e tipos;
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4. CASUISTICA E METODOS
4.1. Aspectos éticos

O estudo foi conduzido de acordo com a resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de
Saude, a qual aprova as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo o0s seres
humanos. Iniciou-se apds a aprovacio do Comité de Etica e Pesquisa (CEP) do HUWC, com o
parecer CAAE 24555219.3.0000.5054 (Anexo A). O centro de estudos da PEFOCE também
providenciou autoriza¢do institucional para a coleta dos ligamentos ap06s apreciagdo do projeto
de pesquisa (Anexo B). Foi colhido TCLE (Termo de Consentimento Livre Esclarecido) para
doacéo das polias (Apéndice A), sendo realizadas a abordagem e a aplicacdo do termo em
conjunto com os profissionais do BANCO DE OLHOS DO CEARA, na sede da PEFOCE em
Fortaleza, CE.

4.2. Caracterizacao da amostra
4.2.1.Critérios de inclusao

Foram incluidas no estudo 20 (vinte) polias flexoras Al retiradas do dedo anelar da méo
direita, provenientes de cadaveres de morte ndo natural, adultos e recém-chegados (com morte
constatada até 12 horas, no momento da resseccao das polias), ndo congelados, realizados de
forma aleatdria, advindos da Pericia Forense do Estado do Ceara.

A captacdo das estruturas a serem estudadas por essa pesquisa foi realizada somente
apos o0s responsaveis legais do falecido assinarem o termo de consentimento de doacéo de
estruturas anatdmicas (polias anelares da méo) para fins de estudo e pesquisa (Apéndice A).

A confidencialidade referente aos participantes do estudo foi respeitada, ou seja, seu
nome ou qualquer outro dado ou elemento que possa, de qualquer forma, identifica-lo, foi
mantido em sigilo, conforme a resolucdo CNS 466/12 (BRASIL, 2012).

4.2.2. Critérios de excluséo
Foram excluidos do estudo os cadaveres doadores que apresentavam sinais de lesdo
traumatica (queimados, vitimas de produtos causticos, infec¢bes locais) e degenerativa

(baseados no exame fisico do cadaver) que dificultassem a disseccdo da polia flexora Al.

4.2.3. Riscos e beneficios
Os riscos associados a pesquisa estavam relacionados ao potencial dano tecidual nos
cadaveres durante a incisdo e disseccdo dos planos profundos, podendo resultar em

comprometimento estético devido a presenca de suturas visiveis na pele. Ressalte-se também
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0s riscos bioldgicos, observado na manipulagdo dos cadaveres e das amostras retiradas em
ambiente biologicamente contaminado.

N&o houve qualquer beneficio direto para os participantes, no entanto, a retirada de
tecidos humanos de cadaveres serd Util para pesquisas cientificas, como estudos

anatomopatoldgicos, estudos forenses e desenvolvimento de técnicas médicas.

4.2.4. Reducdo de riscos
A mitigacdo dos riscos foi alcangada ao optar pela realizacdo de uma incisdo minima,
seguida por cuidadosa sutura. Além disso, foram utilizados aventais, luvas, mascaras e campos

cirlrgicos para protecdo individual (EPI).

4.2.5. Ambiente de experimentacao da coleta de material

As dissecgdes foram realizadas no necrotério da Coordenadoria de Medicina legal da
Pericia Forense do Ceara (Comel/Pefoce), no municipio de Fortaleza, Ceard. As amostras foram
acondicionadas em tubos de ensaio tipo Falcon padrdo (5 ml), com solucdo salina (sofo
fisiolégico a 0,9%) em seu interior e armazenadas no interior de caixa de isopor pequena e em
temperatura variando de 10-15°C, transportadas imediatamente para o laboratério de cirurgia
experimental. As amostras tiveram tamanhos variaveis na captacdo, sendo posteriormente
dissecadas e limpas.

As analises dos mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres das polias anelares
com imunofluorescéncia e microscopia confocal foi realizada na Central Analitica da

Universidade Federal do Ceara.

4.3. Aquisicdo de amostras

Foi realizada uma incisdo anterior na palma da mao direita, em sentido longitudinal e
com comprimento médio de cerca de 4-5 centimetros (Figura 9). Realizou-se a abertura da
aponeurose palmar (Figura 10), afastamento das estruturas anatémicas superficiais e
identificado e ressecado com uso de bisturi nimero 3 ou 4, usando-se laminas 15 ou 20, pinca
de Adson e afastador de Farabeuf/autostatico, a polia A1l do dedo anelar juntamente com as
insercbes fibrocartilaginosas (Figura 11A, B e C), tendo-se o cuidado de ndo lesionar as
estruturas removidas. Posteriormente, foi feita a sutura da pele com fio cirtrgico de forma a
devolver a aparéncia o mais proximo ao natural da pele da méo dos cadaveres doadores. Apds

a resseccdo (Figura 12), foram realizadas medi¢6es com régua milimetrada e pesagens das
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polias em balanca eletronica de precisdo, marca Bioprecisa, modelo FA 2104N (Figura 13A e
B).

Figura 9 - Visualizagdo da mao direita com marcagdo do local da incisdo.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Figura 10 - Visualizac¢do da abertura da aponeurose palmar.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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Figura 11- A e B. Identificacdo e resseccdo da polia Al do dedo anelar; C. Inser¢des

fibrocartilaginosas, ap6s o afastamento das estruturas anatomicas superficiais.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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Figura 12 - Visualizagdo apos resseccao da polia Al.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Figura 13 - A. Medi¢ao da polia A1 do dedo anelar; B. Pesagem das polias em

balanca de precisao.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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4.4. Preparacéo dos Tecidos

Os tecidos foram emergidos em 20 mL de solugdo de paraformaldeido 4% em 0,1 M de
tampao fosfato, pH 7.4, a 4°C por 24 a 48 horas. Apds fixacdo, os tecidos foram removidos do
fixador e realizou-se lavagens curtas e incubacdo em 0,1 M de PBS (tampéo fosfato-
salino/phosphate buffered saline) contendo 20% de tampdo de sacarose para crioprote¢do. Os
tecidos foram preparados para seccionamento no criostato ou armazenados a -70 °C no tampé&o
de sacarose a 20% para seccionamento posterior.

4.5. Seccao criostatica

Os tecidos foram descongelados a temperatura ambiente (28 graus Celsius),
mensurados e pesados, observando-se seus respectivos comprimentos e pesos. Os tecidos foram
medidos com auxilio de régua milimetrada de 20 cm e devidamente fotografados. Cada umas
das amostras do estudo foi posicionada sobre a base de suporte para a seccdo no criostato,
alinhada na longitudinal em relacdo ao marco de referéncia do suporte, sendo entdo fixada
utilizando como meio de inclusdo para criosseccionamento o gel Tissue- Tek® O.C.T.™
Compound, (FR118ml, Sakura-4583) e colocados no criostato Jung SM 3000 por cerca de 5-10
minutos, numa temperatura entre -18 °C e -24 °C ou até o gel atingir consisténcia solida, para
entdo os fragmentos serem posicionados sobre as bases e depois serem envolvidos com o
mesmo gel, garantindo a aderéncia do fragmento a superficie do suporte para melhor sec¢ao
criostatica.

As bases foram montadas no criostato Jung e ajustadas a altura e dire¢do da base
do tecido em seguida fotografadas juntamente com a medida em micrometro (pm). Os
fragmentos foram seccionados em 50 pum com orientagdo do corte longitudinal sendo
inicialmente da parte proximal para parte distal (Figura 14). Os cortes foram realizados e as
amostras colocados em laminas Immunoslide® (Easypath®) devidamente identificadas e

reservados para a imunofluorescéncia (ALENCAR NETO, 2022).

Figura 14- Secgdes histologicas obtidas por meio de criostato Jung.
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Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Foram selecionadas trés amostras aleatérias dos cortes do criostato e empregado a
técnica classica laboratorial de coloracdo de hematoxilina de Harris (Laborclin®) e com eosina
amarelada (Inlab®) para a verificacdo da qualidade das laminas. Apds a confecc¢do, estas foram
estudadas em microscopia Optica com aumento de 50X e objetiva de 20X.

4.6. Coloracao dos tecidos por imunofluorescéncia

Os fragmentos correspondentes as diferentes regides da polia A1 do dedo anelar
foram submetidos a analise histoldgica para demonstracdo das terminagdes nervosas. A
preparacdo das laminas seguiu o método de imunofluorescéncia (DE LIMA et al., 2019; JEW
et al., 2003) com anticorpo primdrio PGP 9.5 e anticorpo secundario Alexa Fluor 488.

As laminas foram lavadas quatro vezes por 15 minutos com PBS gelado (0,1M) cada,
contendo 3% de Triton X-100 (TX-100) (Inlab®), surfactante ndo i6nico, seguido de incubacao
por duas horas na temperatura ambiente, com solucdo de bloqueio contendo 4% de soro normal
de cabra (Jackson Immuno Research Inc.) € 0,25% de albumina sérica bovina (Inlab®), 2% de
TX-100 ¢ 0,1M PBS.

Os tecidos foram lavados por 15 minutos, 4 vezes com PBS gelado (0,1M) cada,
contendo 3% de Triton X-100 (TX-100) (Inlab®), e incubados com anticorpo primario por 18
- 20 horas a 4° graus.

O anticorpo primario utilizado foi a antiproteina PGP-Protein Gene Product 9.5
(Sigma-Aldrich Ltda.), diluido em 1:400 em solu¢do consistindo em 0,5% TX-100 em 0,1 M
de PBS. Apds incubagado a 4° C, o tecido foi mantido por 2 horas em temperatura ambiente (28
graus Celsius). Depois realizaram-se 4 lavagens por 15 minutos em PBS (0,1M), em seguida

incubado em protecdo de luz por 11/12 horas na temperatura ambiente com o anticorpo
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secundario, marcador fluorescente Alexa Fluor 488 (Thermo Fisher Scientific Inc.), diluido em
1:200 com os diluentes do anticorpo primario. Apds o periodo acima, e ao abrigo da luz, foram
realizadas as ultimas quatro lavagens, sendo: duas vezes com 0,1M de PBS por 10 min; uma
vez com 0,05M de PBS por 10 min; e uma vez com agua destilada. Por fim, as [dminas com os
tecidos corados foram cobertas com laminulas, utilizando Fluoromount™ (Aqueous Mounting
Medium, Sigma-Aldrich Ltda.), um meio liquido utilizado para montagem de laminulas que
inibe a perda da fluorescéncia dos corantes, conhecido como photobleaching. Apoés esta etapa,

as laminas foram armazenadas em estojos proprios a -70 °C.

4.7. Microscépio Confocal a Laser (MCL)

As seccdes preparadas com imunofluorescéncia foram examinadas com
microscopio confocal a laser equipado com epifluorescéncia (Zeiss® LSM 710) usando
Krypton/laser e montado no microscopio Axiovert I00M. As sec¢des foram vistas primeiro com
epifluorescéncia, usando um filtro de excitacao (490-494 nm) para emissao de feixe (520-

525nm) Dualexis —fluor 488 (Figura 15).

Figura 55 - Sistema de Microscopia Confocal a Laser acoplado ao software

para a projecdo da imagem.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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Cada seccao foi examinada no aumento de 10x para orientacdo dos tecidos e
mapeamento das estruturas. Quando identificadas foram utilizadas objetivas de 20x para
identificacdo de melhores detalhes. O microscopio € acoplado a um software para a projegao

da imagem (KONTRON KS400).
4.8. Analise Morfométrica

Sec¢des multiplas foram projetadas para obter andlises dos mecanorreceptores e
terminacdes nervosas livres. Depois destas projecdes, elas foram salvas, configuradas,
analisadas as imagens e comparadas as secgoes entre as diferencas dos fragmentos das polias
A1l. Foram estudadas as caracteristicas morfologicas (classificagdo dos mecanorreceptores) dos

nervos encontrados.

Todas as imagens foram estudadas por MCL para a presenca de mecanorreceptores
e terminagdes nervosas livres. Enfatizamos a identificacdo dos tipos de mecanorreceptores, bem

como em sua distribuicdo nas polias anelares estudadas.

Apos a diferenciagdo das terminagdes nervosas, estas foram classificadas de acordo
com literatura especializada, em corpusculos de Rufini, Pacini, Golgi e termina¢des nervosas
livres (TNL) e classificadas de acordo sua forma morfologica (FREEMAN; WYKE, 1967b)
(Tabela 1).

4.9. Andlise Estatistica

Os resultados foram expressos na forma de médias e desvio padrao apos
analise dos dados utilizando o software GraphPad Prism® (versdo 6.0 para Windows®,
GraphPad Software, San Diego, Califérnia, EUA, 2015). A andlise de variancia (ANOVA) foi

utilizada para verificar diferenca estatistica entre as médias dos grupos em estudo.
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5. RESULTADOS

A média de idades dos cadaveres foi de 38,5 £16,03 anos (min. — méx.: 17 — 70
anos), com 83,33% do sexo masculino e 16,67% do sexo feminino.

Na microscopia otica, foram evidenciadas em trés laminas retiradas aleatoriamente
dos exemplares estudados e corados pela técnica de hematoxicilina-eosina, estruturas de tecido
conjuntivo conectivo, fibras colagenas, vasos sanguineos e células especificas (fibroblastos,
condrdcitos, células endoteliais, dentre outras) (Figura 16. A e B).

Figura 6 — A e B. Colora¢ao de uma lamina com hematoxilina — eosina para verificar
qualidade das laminas e determinar outras estruturas histologicas e citologicas. Setas
em A (roxa: tecido fibrocartilaginoso; verde — condrocitos; amarela — fibroblastos;
branca — vasos sanguineos). Setas em B (preta - tecido fibroso; amarela — fibroblastos;

laranja — célula endotelial; branca — vasos sanguineos). Aumentos de 10u e S0p.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Foram analisadas 20 (vinte) polias anelares classificadas como Al do 4° dedo da
méo direita (anelar), no qual foram evidenciadas a presenca de terminacdes nervosas livres em
todas as amostras analisadas. As polias apresentaram comprimento médio de 0,98 + 0,14 cm
(min. — méx.: 0.8 — 1.3cm), largura média de 0,78 + 0,18cm (min — méax.: 0.4 — 1.1 cm) e peso
médio 0,11 + 0,10g (min — max.: 0.03 — 0.41g) (Tabela 2 e Figura 17). As TNL tinham
comprimentos e espessuras variaveis, mas ndo foram medidas, e se situavam na periferia das

polias, sobretudo nas inser¢des medial e lateral em todas as amostras estudadas.



Tabela 2 - Dados das polias anulares classificadas como A1 do 4° dedo

(anelar).

Polia Com|(c::rr|nr;1ento L?E%ra Peso (q)
1 1,10 0,70 0,0330
2 1,30 1,10 0,1385
3 0,90 1,10 0,0353
4 1,20 0,90 0,1538
5 1,10 0,80 0,1638
6 0,90 0,90 0,0950
7 0,98 0,78 0,1084
8 0,98 0,78 0,1084
9 0,90 0,60 0,0499
10 0,98 0,78 0,1240
11 0,80 0,70 0,0344
12 1,10 0,50 0,0720
13 0,98 0,78 0,0390
14 0,80 0,90 0,4100
15 0,80 0,40 0,2530
16 0,98 0,78 0,1240
17 0,90 0,78 0,0376
18 0,98 0,70 0,0370
19 0,98 0,78 0,0979
20 0,98 0,78 0,0528

Média 0,98+0,14 0,78+0,18 0,11+0,10
Fonte: Arquivo pessoal do autor.

Figura 7 - Dados das polias anulares classificadas como A1 do 4° dedo (anelar).
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Fonte: Arquivo pessoal do autor

A analise one-way ANOVA, considerando a variavel peso, indicou que ha uma forte
evidéncia estatistica de que existe pelo menos uma diferenca significativa entre as médias dos
grupos em estudo (F (2,51) = 192.5, p-value <0.0001). Existe uma forte correlagdo entre a
variavel peso e as variaveis comprimento e largura das polias, sugerindo que o peso, altura e
largura tem uma influéncias significativas nos resultados observados (R square, 0.8828).

Nas analises de imunofluorescéncia, observou-se a presenca de terminacfes nervosas
livres (TNL) (Figura 18) em todas as amostras analisadas, as quais exibiram multiplas formas
distintas (Figura 19). Além disso, foi possivel observar tecido conjuntivo fibrocartilaginoso e
as terminacdes nervosas livres na borda da polia (Figura 20). Foram identificados

mecanorreceptores tipo 1 (Ruffini) em alguns espécimes analisados (Figura 21).



Figura 88 - Visdo geral em microscopia confocal das terminagdes nervosas livres.
Imunofluorescéncia obtida com coloracdo de PGP 9.5 (anticorpo primario) e Alexa

Fluor 488 (anticorpo secundario).

Barra = 50um e objetiva com aumento de 20x. Seta branca: termina¢fes nervosas

livres. Fonte: Arquivo pessoal do autor.

47



Figura 19 - Multiplas formas de Terminagdes Nervosas
Livres. Imunofluorescéncia obtida com coloragao de PGP

9.5 (anticorpo primario) ¢ Alexa Fluor 488 (anticorpo
secundario).

Barra = 50um e objetiva com aumento de 10x (esquerda),
20x (direita) e Seta branca: terminacdes nervosas livres.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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Figura 20 - Visualizagdo do tecido conjuntivo fibrocartilaginoso e
Terminagdes Nervosas Livre - TNL. Imunofluorescéncia obtida com

coloracdo de PGP 9.5 (anticorpo primario) e Alexa Fluor 488

(anticorpo secundario).

Barra = 50um e objetiva com aumento de 20x. Seta branca:
terminacdes nervosas livre

Fonte: Arquivo pessoal do autor.
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Figura 21 - Mecanorreceptor do tipo I (Ruffini). Imunofluorescéncia obtida com coloracdo de

PGP 9.5 (anticorpo primario) e Alexa Fluor 488 (anticorpo secundario).

Barra = 100um e objetiva com aumento de 10x.

Fonte: Arquivo pessoal do autor.

No nosso estudo foram identificados MCR do tipo | (Ruffini) e TNL (tipo IV). As TNL
apresentaram-se numerosas com comprimentos e espessuras variaveis, nao sendo medidas,
apenas visualizadas e descritas, e localizadas na periferia das polias, sobretudo nas inser¢ées
medial e lateral em todas as amostras estudadas. Os mecanorreceptores do tipo | (Ruffini) foram

escassos e localizados proximos as inser¢des das polias.
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6. DISCUSSAO

Foi reportado que com idade superior a 60 anos tiveram uma reducdo de 40% a 42%
dos nervos epidérmicos em comparacdo com adultos jovens (19-39 anos). Portanto, o nimero
de terminagOes nervosas na articulacao interfalangicas distais e nas estruturas adjacentes pode
ser afetado pelo envelhecimento (CHANG; LIN; HSIEH, 2004). Neste estudo, a média de
idades dos cadaveres foi de 38,5 anos, com méaxima idade 70 anos, demonstrando que nossas
amostras sao em sua maioria de individuos jovens, gerando uma excelente amostra de estudo.

O principal achado desse estudo foi a deteccdo de mecanorreceptores do tipo | (Ruffini)
e de terminacgdes nervosas livres (tipo V), usando-se a classificacdo de Freeman&Wyke, 1967,
nas polias anelares Al do 4° dedo da méo direita nos espécimes analisados. Como foi
demonstrado, em todas as amostras submetidas a imunofluorescéncia e visualizadas pela
microscopia confocal a laser encontramos TNL. Estas, apresentaram-se numerosas com
comprimentos e espessuras variaveis e preferencialmente na periferia das polias, sobretudo nas
insercbes medial e lateral em todas as amostras estudadas. Os mecanorreceptores do tipo |
(Ruffini) também foram encontrados, apresentaram-se de forma escassa e localizados proximos
as insercdes das polias.

A presenca de fibrocartilagem em tendGes que envolvem polias 6sseas ou fibrosas é bem
conhecida, mas a extensdo em que a estrutura da maioria dos tendées humanos é modificada
onde entram em contato com as polias € menos clara. A fibrocartilagem mostrou-se presente
em 22 dos 38 locais de tenddo que envolviam polias e era mais visivel onde os tenddes
pressionavam predominantemente contra 0 0sso em vez de retinaculos e onde mostravam uma
grande mudanca de direcdo (BENJAMIN; QIN; RALPHS, 1995). No nosso estudo a presenca
de terminacdes nervosas livres nas polias acompanham os tenddes flexores nas méos e estavam
presentes na regido fibrocartilaginosa.

O feedback sensorial do dedo tem um papel no controle de seus movimentos
manipulativos e exploratorios. TerminacBes nervosas encapsuladas chamadas
mecanorreceptores sdo componentes finais de influxos aferentes e possuem orgaos finais
especializados ao redor da terminacdo nervosa (SCHULTZ, 2001)

Chikeji et al., examinaram o0s mecanorreceptores de 12 articulacdes interfalangicas
distais do dedo indicador direito de cadaveres frescos, constatando que a polia C3 continha a
regido proximal dos ndcleos de montagem radial e de ndcleo de montagem ulnar, enquanto a
polia A5 continha a regido média e distal. Além disso, identificaram terminacgdes nervosas do
tipo | (por exemplo, terminacGes semelhantes a Ruffini) e tipo 1l (por exemplo, terminagdes

semelhantes a Pacini) (CHIKENJI et al., 2011). Em estudo com ligamento transverso do carpo
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(LTC) foram identificados mecanorreceptores Ruffini-like (tipo I) e terminacgdes nervosas livres
(tipo IV) (DE LIMA et al., 2023; LIMA, 2021). No nosso estudo foram identificados MCR do
tipo | (Ruffini) e TNL (tipo 1V).

As terminacgdes nervosas do tipo | sdo globulares ou ovoides e possuem a caracteristica
de densa arborizacédo das fibras nervosas (CHIKENJI et al., 2011). Fisiologicamente, sabe-se
que as terminagdes nervosas do tipo | sdo receptores de baixo limiar, de adaptacéo lenta, que
sustentam descargas em resposta a um estimulo constante, portanto, eles sdo considerados
receptores de estiramento (FREEMAN; WYKE, 1967) e sdo detectadas apenas na densa matriz
de colageno da capsula articular e sdo enroladas em torno de feixes de fibrilas de colageno
(HALATA; MUNGER, 1980).

Um estudo foi conduzido para determinar a densidade e distribuicdo de terminagdes
nervosas encapsuladas na coluna toracica e lombar humana. No grupo de capsulas facetarias
torécicas analisadas, foi identificada uma terminagéo Tipo | e quatro terminagdes Tipo II. Em
relacdo as capsulas facetarias lombares examinadas, cinco terminacgdes Tipo 1, seis terminacoes
Tipo Il e uma terminacéo Tipo I11 foram identificadas. Embora terminacgdes nervosas livres ndo
encapsuladas tenham sido observadas em todas as amostras, sua quantificacdo ndo foi realizada.
Os resultados sugerem que as terminacdes nervosas encapsuladas sé@o predominantemente
mecanossensiveis e podem desempenhar um papel na transmissdo de informacdes
proprioceptivas e na protecdo do sistema nervoso central em relacdo a funcdo e posicdo das
articulacbes (MCLAIN; PICKAR, 1998).

Estudo sobre a inervagdo dos meniscos, utilizando imunohistoquimica com P e PGP 9.5,
identificaram mecanorreceptores do tipo I, 1l e IV, principalmente no terco externo e nos cornos
anteriores e posteriores (MINE et al., 2000). A distribuicdo dos mecanorreceptores nos
ligamentos e tenddes ao redor do joelho humano apresentaram-se localizados principalmente
nos ligamentos cruzados e nas estruturas laterais, e menos frequente nas estruturas mediais
(CABUK; KUSKU CABUK, 2016).

Devido a anatomia prépria dos tenddes flexores, que sdo em numero de dois (tenddo
flexor superficial dos dedos e tendédo flexor profundo dos dedos) e que correm agrupados por
boa parte do tunel-osteofibroso, eles sdo submetidos constantemente a movimentos de
deslizamentos entre si e entre as polias (NETTER, 1990). Esses movimentos determinam uma
tracdo nas polias, estimulando suas terminacfes nervosas de forma fisioldgica. A partir do
momento que temos doencas que envolvam os tenddes flexores, fazendo com que o edema
peritendinoso tracione as polias acima dos seus limiares fisioldgicos, podem desencadear

estimulos nociceptivos dolorosos, com manifestac@es clinicas tipicas dos pacientes portadores
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de “dedos em gatilho”(BELLOTI; SATO; FALOPPA, 2020). Dai, como demonstrado nesse
estudo, a presenca dessas estruturas neurais explica como se da o aparecimento de dor nas mais
diversas formas de tendinites.

A regido central das polias apresenta menor potencial para lesdo nociceptiva devido a
falta de mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres. Os mecanorreceptores Ruffini-/ike
tem adaptac@o lenta aos estimulos e sdo sensiveis a estimulos mecanicos de alongamentos e
deformagdo a tragdo (MACHADO; HAERTEL, 2014), explicando os achados de dor aos
movimentos de flexdo e de extensdo dos dedos ao nivel de polia Al em pacientes portadores de
tenossinovites estenosantes. O edema do tend&o, associado ao atrito dos tenddes infamados
junto a polia A1, estimulando os MCR presentes, justificam o aparecimento da dor nociceptiva
encontrada nesses casos. A presenca desses mecanorreceptores oferece também insights
importantes sobre a distribuicdo de receptores sensoriais nas polias e potencialmente
informando abordagens de tratamento e prevencao de lesdes. Esses achados sdo de muita
importancia no estudo da fisiopatologia das doengas que acometem os tenddes flexores nas
maos e em técnica cirtrgica, orientando os cirurgioes onde as incisdes nessas polias podem

causar menos danos funcionais e nociceptivos.

6.1. LimitacGes

O estudo sobre as polias anelares da mao e a investigacdo da presenca de terminagdes
nervosas livres e mecanorreceptores em cadaveres recém-chegados ao necrotério enfrenta
limitacGes inerentes ao uso de material cadavérico. Uma dessas limitacGes é a possivel
degradacdo de tecidos e estruturas neurais, que podem impactar a identificacdo e a analise
dessas componentes vitais. Além disso, a variacdo individual entre os cadaveres pode
influenciar os resultados, especialmente considerando fatores como idade, sexo (?), histérico
de doencas e a causa da morte, que podem afetar a integridade das polias e das estruturas neurais
associadas. Outra limitacdo importante é a impossibilidade de replicar as condicdes
biomecanicas e fisioldgicas vivas em um cadaver, o que pode resultar em uma compreensao
parcial das funcdes e das respostas dessas estruturas em condicdes reais de movimento e carga.

Os reagentes baseados em imunofluorescéncia sdo relativamente custosos e contam com
poucos fornecedores no Brasil, o que dificulta sua obtencdo e uso. Da mesma forma, o uso da
microscopia confocal a laser enfrenta limitacGes, ja que existem poucas unidades disponiveis
em nosso Estado. Além disso, esses equipamentos requerem manuseio por técnicos
especializados e uma manutenc¢édo dispendiosa, 0 que atrasa a analise das ldaminas, apesar do

grande interesse em nos auxiliar nesse experimento. A escassez de publicacBes na area,
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especificamente na regido anatdmica das maos, limita nossas discussdes e andlises
comparativas. Ressaltamos também a pandemia de Covid-19, que atrasou as etapas de captacéo,

corte e coloragdo das 1dminas e visualizagdo microscopica.

6.2. Perspectivas

As perspectivas futuras para o desenvolvimento de estudos com cadéveres voluntarios,
baseando-se nos achados sobre as polias anelares da mdo, sdo promissoras e podem abrir
caminhos para diversas linhas de investigacao e aplicacdo clinica. Inicialmente, aprofundar a
compreensdo sobre a distribuicdo e funcdo dos mecanorreceptores e terminagfes nervosas
livres nas polias anelares pode contribuir para o desenvolvimento de técnicas cirirgicas mais
precisas e menos invasivas, visando preservar a funcionalidade neural e reduzir o risco de
lesOes iatrogénicas.

Além disso, estudos futuros podem se focar na variagdo individual das caracteristicas
morfoldgicas e neurais das polias entre diferentes populacgdes, incluindo varia¢bes devido a
idade, sexo e presenca de comorbidades. 1sso permitiria uma abordagem mais personalizada
no tratamento de patologias que afetam os tenddes flexores e as polias anelares, melhorando
0s resultados clinicos.

Investigacdes sobre a regeneracéo e reparo das estruturas das polias e dos tecidos neurais
associados apos lesGes também sdo uma area promissora. O uso de tecnologias emergentes,
como a bioengenharia de tecidos e a terapia celular, poderia ser explorado para desenvolver
novas estratégias de tratamento que visem a recuperacdo funcional da méao apos lesdes ou
cirurgias. Essas perspectivas destacam a importancia continua da pesquisa com cadaveres
voluntarios na Medicina, especialmente na compreensdo e tratamento das enfermidades da

mao.
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7. CONCLUSAO
Pode-se admitir que os objetivos primarios e secundarios foram alcangados.
Entdo, concluimos que:

. As polias Aldos dedos das maos apresentam estrutura nervosa periférica;

. Foram identificados mecanorreceptores Ruffini-like (tipo I) e terminagdes nervosas
livres (tipo IV) em nosso estudo;

. Nao foram identificadas em nosso estudo mecanorreceptores tipo Pacini-like (tipo II)
ou Golgi-like (tipo III);

. Essas terminagdes e receptores estdo localizados nas bordas lateral e medial da polia
Al, préoximos a insercdo fibrocartilaginosa, mas ausentes nas areas centrais € apresentam
tamanhos e espessuras variaveis;

. A técnica de imunoflourescéncia foi eficaz na marcagao de terminacgdes nervosas da

polia Al.

Ha ainda muito a ser estudados sobre os mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres
nas estruturas articulares e tendinosas do corpo humano, sobretudo nas méos. Acreditamos que
0 presente estudo, e outros que futuramente ocorrerdo, poderdo constituir um avango relevante
na caracterizacao, quantificacdo e localizacdo das terminages nervosas e mecanorreceptores
em estrutura anatbmicas articulares e tendinosas, auxiliando no diagndstico, fisiopatologia e

beneficiando os procedimentos médicos invasivos.
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possa, de qualquer forma, identifica-lo, sera mantido em sigilo, conforme a RESOLUCAO CNS 466/12. As
amostras serdo acondicionadas em tubos de ensaio e armazenadas no interior de caixa de isopor pequena
e em temperatura em torno de 20-25 graus Celsius, onde serdo transportadas imediatamente para o
laboratério de cirurgia experimental. A analise dos
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mecanorreceptores e terminagdes nervosas livres das polias anelares com imunofluorescéncia e
microscopia confocal sera realizada no LABCEX — Laboratério de cirurgia experimental da Famed-UFC
(Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceara). Critério de Exclusdo: Serdo excluidos os
cadaveres que apresentavam sinais de lesdo traumatica e degenerativa que dificultem a dissec¢édo da polia
flexora A1.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

O objetivo principal deste trabalho é procurar identificar e avaliar a morfologia dos mecanorreceptores e
terminagdes nervosas livres do ligamento nas polias flexoras utilizando o método de imunofluorescéncia sob
microscopia confocal com varredura a laser e avaliar a densidade destes em diferentes niveis de
profundidade.

Objetivo Secundario:

Sao objetivos secundarios: avaliar a distribuicdo espacial das TNL e MCR nas polias flexoras e dar
subsidios anatdmicos e fisiolégicos no aprimoramento das técnicas de tratamento de determinadas
doengas, cirirgico ou nao.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Apesar de apenas cadaveres serem objetos do estudo, existe risco minimo de eventual reclamacao tardia
do cadaver por parte da justica, numa eventual nova necropsia. Por isso, sera feita a recomposi¢ao
anatdmica da pele da palma da mao doadora, com 0 minimo dano anatdmico e/ou estético local.
Beneficios:

O participante do estudo nao recebera beneficio direto com o estudo, a ndo ser contribuir para a confec¢do
de novos estudos que ajudem no avang¢o da medicina.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Pesquisa relevante.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
Todos os termos foram apresentados.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

Na&o se aplica.

Consideragdes Finais a critério do CEP:
O pesquisador deve enviar o relatério final ao concluir a pesquisa.

Endereco: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000

Bairro: Rodolfo Tedfilo CEP: 60.430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao

Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 09/12/2019 Aceito

[ do Projeto ROJETO 1427189.pdf 15:37:52

Cronograma Cronograma.pdf 09/12/2019 | SANGELO ANDRE Aceito
15:37:33 _|RIBEIRO ABREU

TCLE/ Termos de |TCLE.pdf 09/12/2019 |SANGELO ANDRE Aceito

Assentimento / 15:30:47 |RIBEIRO ABREU

Justificativa de

[Auséncia .

Declaracao de Al.pdf 11/10/2019 | SANGELO ANDRE Aceito

Instituicdo e 12:23:20 |RIBEIRO ABREU

Infraestrutura

Folha de Rosto FR.pdf 11/10/2019 |SANGELO ANDRE Aceito

- _ _ 12:22:15 |RIBEIRO ABREU _

Projeto Detalhado / | Broxura.pdf 17/09/2019 |SANGELO ANDRE Aceito

Brochura 11:08:30 |RIBEIRO ABREU

Investigador

Outros Concordancia.pdf 02/09/2019 |SANGELO ANDRE Aceito
19:49:48 |RIBEIRO ABREU

Outros Declaracao.pdf 02/09/2019 | SANGELO ANDRE Aceito
17:05:53 _|RIBEIRO ABREU

Outros Carta.pdf 02/09/2019 |SANGELO ANDRE Aceito
17:04:46 _ |RIBEIRO ABREU

Declaracao de Participantes.pdf 02/09/2019 | SANGELO ANDRE Aceito

Pesquisadores 16:59:45 |RIBEIRO ABREU

Org¢amento Orcamento.pdf 02/09/2019 | SANGELO ANDRE Aceito
16:56:19 |RIBEIRO ABREU

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:
Nao

FORTALEZA, 18 de Dezembro de 2019

Assinado por:
FERNANDO ANTONIO FROTA BEZERRA

(Coordenador(a))
Endereco: Rua Cel. Nunes de Melo, 1000
Bairro: Rodolfo Tedfilo CEP: 60.430-275
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3366-8344 E-mail: comepe@ufc.br
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W MINISTERIO DA SAUDE - Conseiho Nacional de Salde - Comissio Naciona! de Etica em Pesguisa — CONEP
FOLHA DE ROSTO PARA PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS

1. Projeto de Pesquisa:
08§ MECANORRECEPTORES E TERMINACOES NERVOSAS LIVRES NAS POLIAS DOS TENDOES FLEXORES DA MAO ; UM ESTUDO POR
IMUNOFLUORESCENCIA E MICROSCOPIA CONFOCAL

2. Nomaro de Participantes da Pesquiss. 20

3. Area Temdtica:

4, Area do Conhecimento:

Grande Area 4. Ciéncias da Saide

PESQUISADOR RESPONSAVEL

5. Noma:

SANGELO ANDRE RIBEIRO ABREU

6, CPF: 7. Enderego (Rua, n.*):

422 447 90363 WALTER BEZERRA SA DIONISIO TORRES Apto 601 FORTALEZA CEARA 60135225
8. Nacionalidade: 9. Telefona: 10, Outro Telafons: 11. Email:

BRASILEIRO 85099840481 sangelcabreu@yshoo.com br

Tmamwum.mamawwmzomww
wmfmnunuemmmmunmmmummmmumwm
Aceilo &5 responsabilidades pela condugio clentifica do projeto acima. Tenho cidneia que essa folha serd anexada 80 projeto devidaments sssinada
por todos os responsavels @ fard pane integrante da documentacso do mesmo.

Y, 01, Ml P N AN

Assinatura
INSTITUIGAO PROPONENTE
12. Noma: 13. CNPJ: 14, Unidade/Orgao:
UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA Departamento de Cirurgia
15. Telefone: 16. Outro Telefone:
(85) 3366-8063

deum(dowmmxwuwomawawmmtzom
Complementares e como esta nstitlicSo tem condicd T deste projeto, autorizo sus execugio.

s 10718 Mooy St fiohore  cov. U0 507 753 68
CargofFuncdo: f/m 1) WW& [)w/{?cdu

’ Assinatura
PATROCINADOR PRINCIPAL o Ii!gm
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ANEXO B — Carta de Anuéncia da PEFOCE

TIE
PERfCIA FORENSE
Governo do Estado do Ceara

(GOVERNO po ;
ESTADO po CEARA

Secretaria da Seguranca Publica e Defesa Social
Pericia Forense Do Estado Do Ceara
CENTRO DE ESTUDOS
Universidade Federal do Ceara - UFC

AUTORIZAGAO INSTITUCIONAL A REALIZAGAO DE PROJETO DE
PESQUISA

Declaro, para fins de comprovagdo junto ao Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal do Ceara-CEP/UFC/PROPESQ, que a
PEFOCE - Pericia Forense do Estado do Ceara dispbe de toda infraestrutura
necessaria para realizacdo da pesquisa infitulada "OS MECANORRECEPTORES
E TERMINAGOES NERVOSAS LIVRES NAS POLIAS DOS TENDOES
FLEXORES DA MAO - UM ESTUDO POR IMUNOFLUORESCENCIA E
MICROSCOPIA CONFOCAL" a ser realizada pelo pesquisador SANGELO
ANDRE RIBEIRO ABREU.

Fortaleza, 18 de setembro de 2019.

JEFOCE
t 'o de l' "dg"o
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APENDICE A - Termo de consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO DE DOACAO DE POLIA ANELAR DO
QUARTO DEDO DA MAO DIREITA PARA FINS DE ESTUDO E PESQUISA

Eu, (nome  completo do
familiar doador), (nacionalidade), natural de
, (estado civil),

(profissao), residente e

domiciliado a )
bairro: , cidade: , estado: , portador do
RG n° (n® e oOrgdo expedidor), CPF n°

, em pleno gozo de minhas faculdades mentais, declaro para
os devidos fins que autorizo A RETIRADA DAS MEMBRANAS (POLIAS) DA PALMA DO

DEDO ANELAR DA MAO DIREITA de
(nome do falecido), meu (minha)
, RG n° (n® e orgao expedidor), CPF n°

, na Pericia Forense do Estado do Ceara — Pefoce, para fins de UMA
PESQUISA DE MESTRADO DE CARATER CIENTIFICO, que serve para aumentar o
CONHECIMENTO DA HUMANIDADE NAS AREAS DA CIENCIA E DA MEDICINA. Esta
pesquisa sera realizada da seguinte forma: serd feito um corte na regido do meio da palma da
mao direita, ao nivel do 4° dedo (dedo do anel — anelar), de aproximadamente 6 (seis)
centimetros, para a retirada de uma membrana que envolve o tenddo desse dedo;

e O corte sera fechado com fios de sutura ao término do procedimento;
e Todo o processo de coleta levara cerca de 30 (trinta) minutos.

Riscos: comprometimento estético minimo da pele presente na regido da palma da mao devido
a presenga de fios de sutura em evidéncia.

Beneficios: contribuir com a ciéncia para uma melhor compreensao da anatomia da mao e da
localizagdo de estruturas nervosas (nervos) nas polias anelares (membranas) no interior das
maos, em um trabalho que, até entdo, sera inédito.

TODO O MATERIAL COLETADO SOMENTE SERA USADO PARA ESTA
PESQUISA.

Todos os dados serdo analisados nos laboratorios da Universidade Federal do Ceara, néo
sendo divulgado a identificacdo de nenhum paciente, sob qualquer circunstancia. Solicitamos
sua autorizacgdo para que os dados obtidos nesta pesquisa sejam utilizados em uma publicacéo

cientifica, meio como os resultados de uma pesquisa sdo apresentados e compartilhados com
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a comunidade cientifica. Caso queira, serd imediatamente interrompida a coleta das polias

(membranas), a qualquer momento, sem qualquer prejuizo para a familia ou para a Instituicao.

O pesquisador principal sera o médico SANGELO ANDRE RIBEIRO ABREU, responsavel
pela coleta das membranas e pelo fechamento da ferida na palma da méo com as melhores
técnicas cirdrgicas.

Caso seja solicitado, Ihe sera fornecido uma cépia do resultado dessa pesquisa.

Esse documento seréd datado em assinado em duas vias, ficando uma via com o pesquisador e
a outra via sera dada a familia do doador.

Qualquer davida pode ser esclarecida no momento da coleta diretamente com o pesquisador ou
no Comité de Ensino e Pesquisa da Universidade Federal do Ceard, que se localiza na Rua
Coronel Nunes de Melo, nimero 1000, bairro Rodolfo Teofilo, CEP 60430-275, Fortaleza,
Ceara, Fone: (85)3366.8344.

Fortaleza, Ceara, de de20 .

Nome do responsavel pela doagéo Assinatura do responsavel pela doacéo

Testemunha 1 Testemunha 2

Nome
legivel

RG e CPF

Assinatura

Versao Final — Data: 13/11/2019



