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Resumo

Introdugao: DPOC é uma enfermidade respiratoria caracterizada por obstrucao
cronica do fluxo aéreo, que nao é totalmente reversivel. Objetivos: Verificar o
efeito do LBP associado ao corticoide no tratamento do enfisema pulmonar in-
duzido em ratos. Método: Foram divididos 20 ratos em cinco grupos de quatro
animais (G1, controle; G2, papaina; G3, papaina + corticoide; G4, papaina + laser;
G5, papaina + laser + corticoide). Instilou-se papaina intratraqueal nos grupos G2
ao G5 e aguardaram-se dez dias para gerar inflamacéo, posteriormente trataram-
se os animais por dez dias com LBP AsGa 830nm e corticoide. Para andlise dos
resultados, realizou-se histopatologia. Resultados: O grupo tratado com corticoi-
de (G4) nao teve melhora da inflamacao. Ja o tratado com corticoide associado ao
uso do LBP (G5) obteve melhora significativa da inflamacéo, de enfisema grave
para leve. Conclusdo: A inducdo do enfisema pulmonar com papaina pode ser
comprovada, e o LBP associado ao corticoide atenuou a inflamagao.

Descritores: Enfisema; Papaina; Terapia a laser de baixa poténcia.

Abstract

Introduction: COPD is a respiratory disease characterized by chronic airflow
obstruction, which is not fully reversible. Objectives: To determine the effect of
LBP associated with corticosteroids in the treatment of pulmonary emphysema
in rats. Methods: A total of 20 rats were divided into five groups of four animals
(G1 control G2 papain; G3 papain + steroids; G4 papain + laser; G5 papain + laser
+ steroids). The groups G2 to G5 were instilled with papain intratracheally and
waited ten days to generate inflammation, subsequently the animals were treated
for ten days with LBP 830 nm GaAs and corticosteroids. For data analysis was
performed histopathology. Results: The group treated with corticosteroids (G4)
had no improvement in inflammation, and the group treated with steroids asso-
ciated with the use of LBP (G5) had a significant improvement of inflammation,
mild to severe emphysema. Conclusion: Induction of pulmonary emphysema by
papain can be proven, and the LBP associated with corticosteroids attenuated
inflammation.

Key words: Emphysema; Laser therapy, low-level; Papain.



Introducéo

A doenga pulmonar obstrutiva croénica
(DPOC) é uma enfermidade respiratéria preve-
nivel e tratavel, que se caracteriza pela presenca
de obstrucdo cronica do fluxo aéreo, que nao é
totalmente reversivel. O processo inflamatério
cronico pode produzir alteragdes dos bronquios
(bronquite croénica), bronquiolos (bronquiolite
obstrutiva) e parénquima pulmonar (enfisema
pulmonar). A predominancia dessas alteragdes
é varidvel em cada individuo, tendo relagdo com
os sintomas apresentados.

A DPOC é uma das principais causas de
morte e incapacitacdo em todo o mundo, com
mais de 16 milhdes de individuos afetados so-
mente nos Estados Unidos?. Representa a quarta
e a quinta causa de morte mais frequente nos
Estados Unidos e no Reino Unido, respectiva-
mente. Ao contrario de diversas doengas croni-
cas que estdo em declinio, a progressao da DPOC
é alarmante, exibindo nimeros universalmente
crescentes. Prevé-se que até 2020 serd a terceira
causa de morte mais frequente no mundo, sendo
superada apenas pela doenga cardiaca isquémi-
ca e pela doenga vascular cerebrall.

A doenga pulmonar obstrutiva cronica tem
recebido grande destaque no meio médico nos
altimos anos em vista da tomada de conscién-
cia da sua importancia como fator de morbidade
e mortalidade. No Brasil, ela ja ocupa a quinta
posicdo em causa de morte e 290 mil pacientes
sdo internados anualmente, trazendo um gasto
enorme ao sistema de satide do pais®.

O diagnéstico de DPOC é baseado na pre-
senca de sintomas, na histéria de exposicao a fa-
tores de risco e na presenga de limitacao ao fluxo
aéreo que nao é totalmente reversivel. Pacientes
que tenham tosse cronica e produgdo de escar-
ro, com histdria de exposicao a fatores de risco,
devem ter o fluxo aéreo testado, mesmo que nao
apresentem dispneia. Para o diagnéstico e ava-
liacdo da DPOC, a espirometria é o padrao ouro,
uma vez que ela é padronizada, reprodutivel e
objetiva®.

Dentre as doencgas obstrutivas cronicas
destaca-se o enfisema pulmonar que esta carac-
terizado pelo aumento dos espagos aéreos dis-
tais ao bronquiolo terminal, com destruicao das
suas paredes. Observa-se que essa é uma defini-
¢do anatdmica; em outras palavras, o diagnoésti-
co é presuntivo no paciente vivo’.

Diversos tipos de enfisema podem ser
definidos, de acordo com o padrdo de acometi-
mento da anatomia dos acinos pulmonares, in-
dicando a etiologia e o comportamento fisiopa-
toloégico da apresentagdo da doenga. O enfisema
pan-acinar apresenta o dcino pulmonar compro-
metido por um alargamento difuso, habitual-
mente estendendo-se desde a regido hilar até a
periferia dos pulmdes. Esse enfisema é encon-
trado nos pacientes portadores de deficiéncia
de alfa-1 antitripsina e é o padrdo de enfisema
também verificado na reproducdo experimental
com o uso de enzimas proteoliticas, como papa-
ina e elastase, sendo diretamente relacionado a
dose utilizada®”.

A papaina ja é amplamente aplicada em di-
versas areas, tais como nas industrias farmacéu-
ticas, no amaciamento de carne, na clarificagao
de cerveja, na preparacdo de alimentos infantis e
dietéticos, nas industrias téxteis, no tratamento
de distirbios digestivos®, assim como na medi-
cina e nas pesquisas cientificas.

De acordo com a Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia (SBPT) 2004, os bron-
codilatadores sdo os medicamentos mais im-
portantes na terapéutica da DPOC, podendo ser
usados tanto na doenca estdvel quanto na exa-
cerbada.

Os corticéides sistémicos sdo recomenda-
dos nas exacerbacdes da DPOC, e os inalados na
doenca estavel, em algumas situagdes’.

Os corticéides sistémicos, recebidos por
via oral ou intravenosa, sdo benéficos no tra-
tamento de exacerbacdes da DPOC. Eles dimi-
nuem o tempo de recuperacdo, melhoram a fun-
¢do pulmonar (VEF1), melhoram a hipoxemia
(PaO2) mais rapidamente e podem reduzir o ris-
co de recaida precoce, as falhas no tratamento e
a duragdo de internagao?®.
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Os lasers sdo divididos em laser de alta e
de baixa poténcia. Os primeiros sao destinados
a remogao, corte e coagulacdao de tecidos, en-
quanto os de baixa poténcia sdo utilizados em
processos de reparagao tecidual. Os principais
efeitos gerados pelo laser de baixa poténcia
(LBP) nos tecidos tém natureza estimulatoéria,
causando aumento do metabolismo celular,
quimiotaxia e vascularizagdo, etc.’’. Essas res-
postas do LBP possibilitam hoje a sua utiliza-
¢do em vdrias atividades de reparo, tais como
na pele, no tecido 6sseo e até mesmo nos pro-
cessos inflamatérios pulmonares. Aimbire et
al.'' e Alves et al.”* foram alguns autores que
utilizaram a terapia de laser de baixa poténcia
(TLBP) para diminuir processos inflamatoérios
nas vias aéreas ou pulmonares.

Os efeitos anti-inflamatoérios e analgésicos,
obtidos pela acao do laser de baixa poténcia, fez
com que esse tipo de terapia fosse utilizado em
larga escala nos tratamentos odontologicos, vi-
sando sua agao terapéutica sobre os diferentes
tecidos biologicos, possuindo efeitos na repara-
cao tecidual, melhorando a regeneracao e cica-
trizacdo dos tecidos (moles e duros), sobretudo
mucosas®.

E importante o estudo de novos recursos
terapéuticos, como o laser de baixa poténcia alia-
do a terapia medicamentosa, no tratamento do
enfisema pulmonar, sendo esse tipo de pesquisa
bastante pertinente dada a alta prevaléncia da
DPOC, sobretudo, o enfisema pulmonar que
possui patologia controversa. Em face do expos-
to, objetivou-se neste estudo, verificar o efeito
do LBP associado ao corticoide no tratamento do
enfisema pulmonar induzido em ratos.

Metodologia

Aspectos éticos

Os animais foram manipulados segundo
padrdes estabelecidos pelos Principios Eticos na
Experimentagdo Animal, pois atende os requi-
sitos da Lei n. 11794, de 8 de outubro de 2008,

que estabelece procedimentos para uso cientifi-
co de animais, ap6s aprovagao do estudo pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade Santo
Agostinho (Protocolo n° 305/10).

Tipos de pesquisa
Estudo de carater experimental, descritivo,
e qualitativo.

Grupos experimentais

Foram utilizados, neste estudo, 20 ratos
(Ratus mnovergicus, linhagem Wistar) machos,
com peso 292,24 g + 405 g, adquiridos do Biotério
Central da Faculdade Santo Agostinho — FSA
(Teresina, PI). Os animais foram selecionados de
forma aleatdria e durante os experimentos rece-
beram dieta balanceada e agua ad libitum.

Inicialmente, os ratos foram distribuidos,
aleatoriamente, em cinco grupos experimentais:

Grupo 1 - Controle (n=4) — animais em con-
di¢cbes normais de ambiente, sem receber
doses de papaina, de laser ou outro tipo de
agente que causasse inflamagado pulmonar;

Grupo 2 - Papaina (n=4) — animais submeti-
dos a instilacdo intratraqueal de solugao de
papaina;

Grupo 3 - Papaina + corticoide (n=4) — ani-
mais submetidos a instilacdo intratraqueal
de solucdo de papaina e tratados com corti-
coide (dexametasona);

Grupo 4 — Papaina + laser (n=4) — animais
submetidos a instilacdo intratraqueal de
solucdo de papaina e tratados com Ilaser de
baixa poténcia (830 nm);

Grupo 5 — Papaina + corticoide + laser (n=4) —
animais submetidos a instilacdo intratra-
queal de solugdo de papaina e tratamento
com laser de baixa poténcia (830 nm) e cor-
ticoide (dexametasona).

Anestesia

Os animais dos grupos (G2, G3, G4, G5)
foram pesados em balanca digital (BG 1000 —
Gehaka), sendo, em seguida, identificados com



pincel (Pilot®). Foram submetidos a sedagao e
anestesia por ketamina -100 mg/kg, aplicagao de
forma intramuscular (IM) (Dopalen Injetavel-
10 ml - Vetbrands®) e xilazina -20 mg/kg, IM
(Anasedan Injetavel —10 ml- Vetbrands®).

Aparelho

Utilizou-se laser semicondutor de baixa in-
tensidade da marca Bioset® modelo Physiolux
Dual, diodo arseneto de galio (AsGa), com po-
téncia de 40 mW e comprimento de onda de 830
nandmetros, irradiando uma &4rea de 0,785 cm?
cada ponto com densidade de energia de 7 J/cm?.
De acordo com Rocha', a energia do laser é ab-
sorvida apenas por uma fina camada de tecido
adjacente além do ponto atingido pela radiacao,
sendo por esse motivo recomendada atualmente
a aplicacao de laser de baixo poder de penetra-
¢ado (640 a 940 nm).

Indugéo da inflamagdo

A indugdo da resposta inflamatoéria se deu
por meio da instilagdo intratraqueal de papaina.
Para isso, os animais dos grupos G2, G3, G4 e G5
foram anestesiados com ketamina (100 mg/kg,
IM) e xilazina (20 mg/kg, IM).

A incisdo para a instilagao intratraqueal
da papaina nesses grupos foi feita por meio da
exposicao da traqueia a uma distancia de 4,5 cm
do focinho para garantir um distanciamento se-
guro de 1 cm entre a incisdo e o final da carina.
A dosagem de papaina utilizada foi 2,5 mg/kg,
baseada em um estudo piloto realizado anterior-
mente, a dose foi verificada em balanga de pre-
cisdo (Bioprecisa® Eletronic balance, FA-2104N),
diluida em 0,3 ml de soro fisiolégico a 0,9%, por
meio de uma seringa (1 ml) com agulha (8,0 mm
x 0,3 mm) em infusao lenta, por cerca de dois
minutos, entre os anéis traqueais para se con-
seguir uma boa resposta inflamatéria, ou seja,
uma dose que provocasse a inflamagdo pulmo-
nar sem comprometer a vida do rato (amostra)
de maneira que prejudicasse a realizacdo do
trabalho. Ao término do procedimento, os ani-
mais foram suturados com linha de nylon 4-0
Shalon®. Em seguida, houve intervalo de dez

dias para que fosse gerado o processo inflama-
torio (Figura 1).

Figura 1: Exposi¢cdo da traqueia e instilagdo
da solucdo de papaina entre os anéis
traqueais

Protocolo de tratamento

Apos os dez dias de intervalo, os ratos
foram submetidos ao tratamento durante mais
dez dias. O G3 foi tratado com corticoide (fosfa-
to dissédico de dexametasona- 4mg/ml- 2,5 ml,
Farmace®); o G4, com LBP; e o G5, com corticoi-
de e LBP.

A dose de dexametasona foi 0,5 mg/kg/
dia®. Sua aplicacdo ocorreu de forma intramus-
cular (IM) na regido posterior da coxa (Figura 2)
e do LBP, em trés pontos na face frontal: um na
regido da carina e outros dois no centro de cada
hemitérax (Figura 3), com densidade de energia
de 7 J/cm?, cada ponto foi utilizado 14 segundos
de aplicagdo, totalizando um tempo de 42 segun-
dos (determinado pelo aparelho), uma vez ao dia.

Figura 2: Aplicagéo do corticoide IM na
regido posterior da coxa
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i (C)

Figura 3: Aplicagéo do LBP em regiéo (A)
carina, (B) hemitérax direito — HTD e (C)
hemitérax esquerdo — HTE

Eutandsia

Todos os animais foram sacrificados no
mesmo dia. O sacrificio foi realizado com hiper-
dosagem de anestésico (tiopental 300 mg/kg) e os
pulmdes foram retirados, para analise posterior.

Avaliagdo histolégica

Para a avaliacdo histoldgica, reservaram-
se os pulmoes, preservando a traqueia, de todos
os grupos (G1, G2, G3, G4, G5) que foram conser-
vados em formol a 10% para, entdo, serem reali-
zados os cortes de parénquima pulmonar com
espessura de 5 pm e corados com hematoxilina
e eosina (HE)". Apés a preparacdo das laminas,
uma andlise histopatolégica qualitativa, visu-

al com auxilio de microscépio 6ptico e basea-
da na concentracao de células inflamatoérias na
regido afetada foi realizada por um patologista
que classificou a inflamagdo pulmonar em trés
categorias: leve, moderada e intensa. As fotos
foram obtidas com auxilio do foto microscépio
Opton®, modelo TA- 0124-XS, acoplado ao mi-
croscopio Optico comum Opton®, utilizou-se
uma objetiva de 3° de aumento (40x).

Resultados

Na Figura 4, a seguir, sdo mostradas as al-
teracoes histolégicas pulmonares nos diversos
grupos, como se vé em A, um aumento discreto
dos espagos alveolares; B, aumento dos espacgos
alveolares com destruigdo evidente das paredes
dos alvéolos; e em C uma melhora do processo
inflamatorio com uma estabilizacdo da doenca.
A Figura D apresenta uma inflamagao crénica
grave evidenciando como estd o enfisema, e fi-
nalmente em E, a distor¢ao arquitetural discreta
com caracteristicas de melhora do processo in-
flamatorio.

A Tabela 1, apresentada na sequéncia, de-
monstra em uma andlise qualitativa, os graus de
enfisema encontrados em todos os grupos ex-
perimentais, nas diferentes fases do tratamento,
caracterizando em graus de enfisema leve, mo-
derado e grave, bem como outros achados im-
portantes detectados pelo patologista.

Discussdo

Doenca Pulmonar Obstrutiva Crodnica
(DPOC) é uma doenga evitavel e tratdvel, com
alguns efeitos extrapulmonares importantes
que podem contribuir para um agravamento em
alguns pacientes. Seu componente pulmonar é
caracterizado pela limita¢do do fluxo aéreo que
ndo é totalmente reversivel. A limitacdo do flu-
X0 aéreo geralmente é progressiva e associada a
uma resposta inflamatéria anormal do pulmao,
a particulas ou gases nocivos's.



Figura 4: Laminas com coloragéo de HE
com aumento de 16x40. A — grupo controle;
B - grupo papaina; C — grupo papaina +
corticoide; D — grupo papaina + laser 830
nm; E — grupo papaina + corticoide + laser

Tabela 1: Andlise histopatolégica
qualitativa dos grupos estudados

Achados Enfisema

Grupos  Pulmonar Traqueite Outros

Grupo Controle

HTD + - -
HTE + - -
Traqueia - - -

Grupo Papaina

HTD +++ -
HTE + ++ -
Traqueia - + -

Grupo Papaina+corticoide

HTD ++ - -
HTE +++ Bronquiectasia
Traqueia - + ++ -

Grupo Papaina + laser

HTD +++ . Absce:daga_o
intrabréonquica
HTE ++ +++
Traqueia - +++

Grupo Papaina + laser + corticoide

HTD + ++ -
HTE + -
Traqueia - +

Legenda: + (Leve), ++ (Moderado), +++ (Grave)
HTD - hemitérax direito; HTE — hemitérax
esquerdo

Dados mostrados na andlise histopatolo-
gica do grupo controle (Figura 4A) apresentam
distorcao arquitetural do parénquima pulmo-
nar, evidenciando caracteristicas de enfisema
leve. Junqueira et al.” demonstraram que o es-
tresse oxidativo pode desenvolver-se gradual-
mente com a idade, em consequéncia do aumen-
to do niveis plasméticos de produtos derivados
da lipoperoxidacdo e da ativacdo de enzimas
antioxidantes presentes nos eritrécitos circula-
res na corrente sanguinea. Essas evidéncias in-
dicam um possivel envolvimento da senescéncia
celular na patogenia do enfisema pulmonar®.

A papaina é reconhecida por apresentar
uma potente atividade elastolitica, degradando
ndo apenas a elastina, como também o colédge-
no dos tecidos”. Na imagem histolégica (Figura
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4B), pode-se observar uma inflamagao cronica
moderada com aumento dos espagos alveolares,
identificando um enfisema moderado, ou seja,
atingi-se o padrao de enfisema esperado.

Fusco et al.?® afirmam que as alteragdes
histopatolégicas e morfométricas encontradas
em pulmdes submetidos a agdo da papaina de-
monstram aumento de espagos alveolares, com
ruptura de septos alveolares, satisfazendo cri-
térios morfolégicos de reproducado do enfisema
pulmonar pan-acinar, caracterizado por um au-
mento uniforme dos acinos desde o bronquiolo
respiratorio até o alvéolo terminal.

Os corticosteroides exercem atividade
anti-inflamatéria e imunossupressora, tendo-se
constituido numa valiosa arma terapéutica, fre-
quentemente usada no tratamento de doengas,
tais como asma, doenga pulmonar obstrutiva
cronica, doengas intersticiais pulmonares, doen-
cas colageno-vasculares, vasculites sistémicas,
transplantes de 6rgaos?.

A dexametasona é a forma sintética do
hormonio cortisol, sendo utilizada no tratamen-
to de displasia pulmonar e em doencas de ori-
gem inflamatéria, como rinite alérgica, e o seu
principio ativo/eficdcia estd na agdo anti-infla-
matoéria?> % 2, Entretanto, ndo foram encontra-
dos na literatura, trabalhos referentes ao uso da
dexametasona injetavel no tratamento do enfi-
sema pulmonar.

Em um estudo de Niewoehner et al.?’, 271
pacientes com exacerbagdo aguda de DPOC fo-
ram divididos em trés grupos: o primeiro grupo
recebeu 125 mg de metilprednisolona por via
endovenosa; o segundo, a mesma dose de me-
tilprednisolona; e o terceiro, placebo EV. Os dois
grupos que receberam corticoide apresentaram
menos fracasso terapéutico, avaliado aos 30 e 90
dias, e menor tempo de internagdo. Nao ocorre-
ram beneficios clinicos aos seis meses e o esque-
ma com corticoide durante oito semanas nao foi
superior ao de duas semanas. Portanto, o benefi-
cio maximo ocorre nas duas primeiras semanas.

Em contrapartida, ao tratar-se apenas
com corticoide dexametasona, utilizando uma
dose de 0,5 mg/kg/dia durante dez dias, ndo

foi possivel observar uma melhora do proces-
so inflamatério, sendo visto somente, uma nao
progressdao da doenca, ou seja, os niveis de en-
fisema se mantiveram em graus de moderado a
leve, (Figura 4C). O corticoide padrao ouro para
tratamento de DPOC geralmente é aplicado no
modo inalatério, o que nao foi feito neste tra-
balho por falta de uma metodologia mais fide-
digna na aplicacao do fdrmaco em animais. Em
relacdo ao corticoide sistémico o mais utilizado
seria o metilprednisolona, porém nao foi possi-
vel estabelecer uma dose correta, visto que nao
foram encontrados trabalhos em que se utilizas-
sem esse corticoide nos animais. Ja a dexameta-
sona, utilizada por Aguilar-Nascimento et al.”’,
foi aplicada também neste experimento.

Genovese® relata que a agdo da radiagdo
laser de baixa poténcia controla a producao de
substancias presentes no fendomeno da dor e da
inflamacao, tais como a prostaglandina, a pros-
taciclina, a histamina, a serotonina, a bradicini-
na e o leucotrieno, além de modificar as reagoes
enzimaticas normais tanto no sentido de excita-
¢ao (sintese de ATP) como no de inibigao (blo-
queio da enzima ciclooxigenase).

Siqueira et al.” verificaram o uso do laser
AsALGa, 830 nm, com dose de 4J/cm2, como
atuante no processo de cicatrizacdo de tlceras
de pressao graus 3 e 4, o grupos receberam apli-
cagdo diaria de laser durante dez dias. Verificou-
se uma reducdo de 30,42% nas areas das tlceras
tratadas, mostrando que houve um aumento na
velocidade de cicatrizagdo em relacdo ao pacien-
te controle.

Em um estudo semelhante, Mendez?® ana-
lisou a influéncia da dose e do comprimento de
onda no reparo tecidual em feridas cutaneas em
ratos. Nesse trabalho, ele utilizou os comprimen-
tos de 830 nm e 685 nm isolados e em conjunto,
com doses de 20J/cm2 e 50 J/cm2. Os resultados
obtidos evidenciaram um melhor aumento na
producao de colageno, quando comparados com
o grupo controle.

Alves et al.?realizou uma pesquisa utili-
zando LBP (670 nm) no tratamento da DPOC ex-
perimental em ratos, em que foi observado que



a laserterapia de baixa poténcia é capaz de ate-
nuar a migracao neutrofilica, sendo entdo capaz
de diminuir a lesao pulmonar. Ja nesta pesquisa,
no grupo tratado somente com laser, ndo pode
ser observada reducdo do processo inflamaté-
rio; e o achado histolégico (Figura 4D) apresenta
inflamagdo cronica e enfisema graves e alguns
apresentam ainda processo inflamatoério severo
com abscedagao intrabrénquica; portanto, mes-
mo com suas propriedades anti-inflamatorias,
verifica-se que a utilizagdo isolada do laser, ndo
foi suficiente para atenuar esse processo.
Durantes esta pesquisa, ndo foram encon-
trados, na literatura, estudos referentes ao uso
associado de LBP e corticoide no enfisema pul-
monar; contudo, neste trabalho, o grupo subme-
tido ao tratamento com corticoide associado ao
LBP apresentou um melhor aspecto e com evo-
lugdo de enfisema grave e processo inflamatério
cronico para enfisema leve detectado pelo pato-
logista, quando comparado ao grupo submetido
apenas ao tratamento com corticoide e LBP iso-
ladamente, bem como no grupo exposto e nao
tratado, mostrando assim que as propriedades
anti-inflamatodrias tanto do laser quanto do corti-
coide em associagdo foram eficazes (Figura 4E).

Conclusao

Entende-se, com as andalises realizadas,
que a indugdo do enfisema pulmonar por meio
dainstilacdo intratraqueal de solucdo de papaina
pode ser comprovada e que o tratamento isolado
do laser, bem como do corticoide, ndo demons-
trou melhora muito significante, pelo menos no
aspecto histolégico, do processo inflamatdrio, e
a ndo eficacia do corticoide talvez seja justifica-
da pelo uso da droga dexametasona, uma vez
que ela ndo € a primeira linha no tratamento da
DPOC. Ja a laserterapia de baixa poténcia asso-
ciado ao uso de corticdides atenuou o processo
inflamatoério, agindo diretamente na evolugao de
enfisema grave, para moderado a leve. Portanto,
nota-se a necessidade de novos estudos, inclusi-
ve com um nimero maior de animais, para que

futuramente seja possivel fundamentar a uti-
lizacdo do LBP como efeito potencializador ao
tratamento convencional na terapia de pacientes
com enfisema pulmonar.
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