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Em investigagcoes anteriores, pudemos demostrar que amostras de
unhas frageis e partidas (distrofia ungueal) assim como diversas outras
condicoes patoldgicas das unhas (psoriase, sindrome de escleroniquia)
incham muito menos do que unhas saudaveis em solug¢oes alcalinas
quando testadas com meétodo micrométrico padrao. No estudo aqui
relatado, as determinacoes do fator de inchamento, (extensao do
inchamento em relacao ao valor basal) foram conduzidas em 12 pacientes
com unhas frageis e partidas sem nenhuma causa aparente, antes e depois
do tratamento com a terapia de Pantovigar®. Em 10 casos, um aumento no
fator de inchamento pode ser demonstrado apdés o tratamento.

Introducao

Até o momento, o tratamento medicamentoso da maioria das doencas
das unhas, especialmente as de causas nao especificas ou com
condigbes polietiolégicas, tem sido amplamente feito em bases
empiricas. As medicacoes administraveis oralmente disponibilizadas pela
industria farmacéutica para o "melhoramento da qualidade da unha" - em sua
maioria combinagdes de aminodacidos sulfurados acrescidos de vitaminas e as
vezes outras “substancias restauradoras” — sao eficazes em alguns casos, de
acordo com a impressao clinica comum e afirmacoes subjetivas dos pacientes.

Entretanto, devido a dificuldade em encontrar métodos adequados e
suficientemente faceis de manejar, encontramos apenas relatos isolados na
literatura sobre testes que objetivamente demonstrem os efeitos de tais agentes
terapéuticos. As investigacées aqui mencionadas sao as conduzidas por
Michaelson e Huntsman, que investigaram a influéncia da administracao de
gelatina no crescimento da unha, por intermédio da determinacdo de sua
rigidez, usando um testador de micro-rigidez. KEJDA demonstrou
onicometricamente uma aceleragcdao no crescimento da unha, sob a
administracdo de um preparado de cistina. Anos atras, nés sugerimos a
determinacdao do fator de inchamento (entre outros fatores) como um
procedimento para a demonstracdo das alteracbes da concentracdo de
queratina nas unhas (Zaun, 1976; Zaun e Becker) e, em um estudo
orientacional preliminar, fomos capazes de demonstrar que muitos pacientes
com unhas frageis e partidas, além de um fator de inchamento reduzido (ver
abaixo) experimentaram uma normalizagdo da capacidade de inchamento sob a
administracdo da combinagéo de cistina e vitamina A. No desenvolvimento de
nosso método, nos transferimos resultados bem conhecidos e outros
explorados experimentalmente da pesquisa em cabelo - principalmente os que
mostram que a queratina do cabelo mostra diferentes propriedades de
inchamento em solugdes alcalinas, dependendo de sua estrutura — para as
queratinas da unha, as quais mostram propriedades biolégicas e quimicas



similares. Resultados de pesquisas capilares sugerem que o uso dos agentes
terapéuticos similares mencionados acima pode ser justificado para o
tratamento das doengas da unha. A saber, foi demonstrado em
experimentos em animais que a administracado alimentar de cistina e
da metionina influenciam a concentracdo de proteinas sulfuradas e que
uma queda no conteudo da cistina leva ao aumento da fragilidade do
cabelo (ver, por exemplo, Goldsmith). Por outro lado, deve-se enfatizar
que, para um sintoma representado por “ unhas frageis e partidas” descrito
abaixo, um efeito necessariamente favoravel ndo pode ser esperado de
uma medicacao cujos efeitos sejam basicamente substitutivos e
reguladores do metabolismo. Deste ponto de vista, seria desejavel ter um
método capaz de distinguir entre pacientes nos quais tal terapia adjuvante
seria provavel de ser eficaz e aqueles em que ela seria menos provavel de ser
eficaz.

O sintoma de unhas frageis e partidas

Unhas frageis, quebradas ou partidas sdo algumas das reclamacoes
principais entre os pacientes que consultam seu médico devido a doengas
nas unhas. O sintoma que tratamos aqui certamente nédo €
homogéneo etiologicamente e pode ser observado como um
fenbmeno concomitante em diversas doencas da pele, tais como
onicomicose, psoriase, eczema, liquen rubro plano, ictiose, sindrome
de Darier, assim como em casos de danos da radiacdao ou ainda
como consequéncia do tratamento com anticoagulantes.

A fragilidade crescente da unha é vista freqlentemente em pessoas que
trabalham em ambientes Umidos ou tem contato intenso com solugbes
alcalinas ou solventes. Samman sugere uma secagem extensa das unhas
contra o0 excessivo contato com a 4gua e vapor e o resultante
enfraquecimento das células das unhas e vé paralelos com os danos de
dissecacao da pele. Entretanto, mesmo sem uma causa identificavel, unhas
frageis sdo um fenbmeno comum e, exatamente quando faltam evidéncias do
mecanismo causador, o0 médico tende a prescrever tratamento com medicacao
adjuvante ou inespecifica. Investigagdes nas quais o efeito de Pantovigar® - cuja
composigao se encontra abaixo — foi testado em pacientes com unhas frageis e
partidas sem evidencias causais sao relatadas neste artigo. Para uma melhor
compreensao, vamos brevemente reapresentar nosso método de pesquisa e
revisar alguns de seus primeiros resultados.



Metodologia da determinag&o do fator de inchamento

Amostras de unhas foram cortadas de forma padrdao com uma tesoura. Um
micrétomo de congelamento foi entdo usado para preparar secgdes de 10 p
de espessura destas amostras. Para a investigacao, as secg¢des foram colocadas
em laminas de microscdpio e cobertas com uma gota de solu¢ao de hidroxido de
sodio a 10% e cobertas com uma tampa de vidro. Imediatamente apds a
aplicacédo da solucdo de NaOH e em intervalos de 5 min. (por um periodo de
25 a 40 min. - até as amostras de unhas comegarem a encolher - ver abaixo),
as larguras das amostras foram medidas sobre o microscépio (unidades
aleatérias de micrémetro). Nesse processo, as seccdes de unha incham apés 10
a 30 minutos em 1,5 a 3 vezes sua largura basal (e entdo encolhem novamente,
razao pela qual consecutivas medicdes se tornam necessarias).

O fator de inchamento QF, calculado a partir do valor basal e do valor obtido
no inchamento maximo

Valor medido no inchamento maximo
QF = o
Valor medido antes do inicio do inchamento

determina quantas vezes a largura basal da amostra foi maior no inchamento
maximo. Os fatores de inchamento sdo determinados como medias de medidas
em 3 a 5 sec¢des de unhas por sujeito.

Resultados das determinagdes do fator de inchamento em materiais ungueais
normais e patologicos

Em nossas investigagbes anteriores usando o método acima mencionado,
fomos capazes de mostrar que o QF de unhas saudaveis tem uma expansao
por volta de 2,5, ou seja, o material de uma unha normal incha em 2,5 vezes o
valor basal dentro das condi¢coes selecionadas de teste. Investigacbes
comparativas em unhas de pacientes com psoriase e unhas frageis e partidas
(distrofia ungueal) produziram uma media marcadamente mais baixa de fatores
de inchamento do que a maioria dos sujeitos (cf. Tab. 1) Apés testes
estatisticos, as médias de QF de pessoas saudaveis e sujeitos com psoriase,
assim como o de pessoas saudaveis e pacientes com unhas distréficas
provaram ser significativamente diferentes (probabilidade de erro abaixo de 1%)
A determinacdo do QF em 2 pacientes com sindrome escleroniquia também
revelaram valores reduzidos (2.116 e 2.1**), de forma que se pode assumir,
de acordo com o que se sabe até o momento, que uma capacidade reduzida
de inchamento é uma propriedade do material ungueal mal-formado.
Entretanto, deve-se dizer que esta propriedade ndo é necessariamente
encontrada em todo material ungueal



patologicamente alterado. Por exemplo, unhas micéticas geralmente
apresentam um QF normal, e mesmo em pacientes com unhas frageis e
partidas, um grupo maior com fatores de inchamento marcadamente reduzidos
€ comparado com um grupo menor cuja capacidade de inchamento é
equivalente a situacdo em pacientes saudaveis. Em 28 pacientes com unhas
distroficas até a presente data, encontramos um QF de mais de 2,3 em 7 casos
e, até onde tivemos a oportunidade de acompanhar as unhas de tais pacientes
apoés os testes terapéuticos com diferentes terapia contendo cistina, efeitos
positivos ndo puderam ser confirmados tanto por intermédio da determinagéao do
QF, quanto clinicamente. Essas observagcdes nos deram a oportunidade de
testar a eficdcia de um preparado fornecido pelo fabricante contra unhas
frageis e partidas especificamente para pacientes com QF abaixo de 2,3
antes do tratamento.

Tabela 1 Comparativo dos resultados das determinagdes do fator de inchamento em
diferentes populagdes (Zaun e Becker, e Zaun, 1977)

Grupo de teste média s s< Intervalosa de
(material) Confianca de 95%
Saudaveis

(50 NS/10 sujeitos)  2.505 0.1665 0.0277 2.386 a 2.624
Psoriase

(50 NS/10 sujeitos)  2.271 0.1756 0.0308 2.146 a2 2.397
Distrofia ungueal

(60 NS/12 sujeitos) ~ 2.037 0.3084 0.0951 1.841 a2 2.233

Material e Métodos

Preparacao testada: Pantovigar® (capsulas). Uma capsula contém:
mononitrato de tiamina 60 mg D-pantotenato de célcio 60 mg, levedura
medicinal (Sacch. cerevisiae e carlsbergensis (1:1)) Saccharomyces
carlsbergensis e cerevisiae 100 mg,L-cistina 20 mg, queratina 20 mg, &acido p-
aminobenzoico 20 mg em capsulas de gelatin.



Populagao de pacientes

12 paciente ambulatoriais da clinica municipal de dermatologia em Bremerhaven
com unhas frageis e partidas. Sem evidéncias de alteragées causadoras. QF antes
do inicio da terapia <2,3.

Dosagem

3 capsulas diarias de Pantovigar® por 6 meses, em dois casos por 3 meses.

Critérios de avaliagao

Determinacdo e comparacao do QF (de acordo com o método determinado acima
(antes e 3 e/ou 6 meses apds o inicio da terapia, com o material testado obtido da
mesma unha)).

Tabela 2 Fatores de inchamento das unhas antes e depois da terapia com Pantovigar® em 12
pacientes com unhas frageis e partidas (critério de inclusao antes do tratamento <2,3)

Paciente Fatores de inch. Apos Apos di di
(idade/sexo) antes daterapia 3 meses 6 meses
?.L. (42;f) 1.970 2.092 0.122 0.015
B.R. (30;f) 2.107 2.252 0.145 0.021
K.K. (59;f) 2.111 (2.290) 2.247 0.136 0.018
F.M.(40;f) 1.861 (2.255) 2.773 0.912 0.832
G.B. (51;5f) 1.915 (2.057) 2.410 0.495 0.245
R.G. (30;f) 1.830 - 2.031 0.201  0.040
S.U. (33;f) 2.222 - 2.000 -0.222 0.049
F.S. (11;f) 2.200 - 2.370 0.170 0.029
M.B. (32;f) 1.900 - 2.022 0.122 0.015
B.U. (83;f) 2.025 - 2.214 0.189 0.036
A.R.(39;m) 1.920 - 1.760 -0.160 0.026
F.M.(42;f) 1.670 - 1.890 0.220 0.048

2 di=2.330 2 di*=1.374



Resultados e discussdo

Os fatores de inchamento determinados em nossos pacientes antes e
depois da administragcdo de Pantovigar® sdao comparados na Tabela 2. Um
aumento no fator de inchamento pode ser visto antes do tratamento em 10 de
12 casos, enquanto ocorre uma redugdo na capacidade de inchamento em
apenas 2 pacientes. A comparacéao estatistica do QF medido antes e depois do
tratamento usando o teste t para amostras pareadas mostrou que as diferencas
sao significativas (t= 2,324; probabilidade de erro abaixo de 5%). Se
assumirmos que o aumento no fator de inchamento reduzido antes do
tratamento, ou seja, uma mudanga nas propriedades de inchamento na diregao
de conclusdes "normais" seja uma normalizagdo da formacgdo da unha, entao
nossas conclusées mostram uma influéncia positiva do tratamento
administrado para a maioria dos pacientes investigados. Para a populagao de
pacientes aqui reportada, isso é algo consistente com nossa impressao
clinica e as afirmagdes dos pacientes com relagdo a melhora na fragilidade e
maior elasticidade das unhas A questdo a respeito de quais componentes do
preparado sdo 0s responsaveis pela obtencdo dos efeitos permanece sem
resposta.

Como a determinacdo do fator de inchamento € relativamente f4cil, e desde
que 0s pré-requisitos técnicos sejam alcancados, faria sentido usar este
método no campo clinico para testar os agentes terapéuticos voltados para a
administracdo de longo-prazo antes da prescricao, afim de determinar se sua
aplicacao pode ser eficaz no caso especifico.
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