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Resumo: A Dermatologia Cosmética é uma area em constante crescimento, motivo pelo qual se faz
necessdria a utilizacio de métodos objetivos para validar os resultados dos estudos cientificos. As técnicas
mais empregadas na maioria desses trabalhos sdo: histopatologia, imunoistoquimica, morfometria, estere-
ologia, fotografia digital, biometria, profilometria 6ptica e microscopia confocal. Esta revisio tem como
objetivo trazer informagdes sobre os principais métodos utilizados como ferramenta de andlise dos resulta-
dos obtidos, além de auxiliar o dermatologista a agucar seu senso critico em relacao as publicagoes e apre-
sentagoes que se utilizam de métodos subjetivos de avaliagao.
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Abstract: Cosmetic dermatology is a field of medicine that is in constant development; therefore, the use
of objective methods for validating the findings of scientific studies is crucial. The most commonly used
techniques in the majority of these studies include histopathology, immunohistochemistry, morphometry,
stereology, digital photography, biometry, optical profilometry and confocal microscopy. The objective of
this review was to provide an update on the principal methods used as tools for analyzing outcomes and
also to provide the dermatologist with means of sharpening his/her critical judgement with respect to the

publications and presentations that use subjective evaluation methods.
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INTRODUCAO

A Dermatologia Cosmética é um segmento da
Dermatologia geral que tem evoluido de modo
extraordinario nos ultimos anos. O surgimento de
novos procedimentos, de produtos cosméticos, cos-
mecéuticos e de aparelhos a laser requer métodos
cientificos para validar a real eficacia, as indicagoes e
os efeitos adversos desses novos tratamentos. Muitos
estudos apresentam apenas observacoes clinicas sub-
jetivas e fotografias como forma de avaliacao de resul-
tados, faltando, portanto, metodologia objetiva.

Este trabalho visa a divulgar alguns métodos possiveis
de utilizar na avaliagao dos resultados obtidos nos trata-
mentos cosméticos e apurar o senso critico dos profissio-
nais interessados nesta area do conhecimento médico.
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HISTOPATOLOGIA E IMUN OISTOQUiMICA

A histopatologia ¢ um método tradicional de
observacio e analise das alteracoes morfologicas que
ocorrem nos 6rgaos. Os procedimentos de anilise
microscopica estio amplamente incorporados na roti-
na diagnéstica, em especial, na pele. As coloracgoes uti-
lizadas variam da hematoxilina-eosina (coloracio de
rotina) a outras coloragdes especiais que podem ser
realizadas com o objetivo de identificar estruturas
especificas, como fibras eldsticas (orceina, Verhoeff-
van Gieson e resorcina-fuscina de Weigert), coligeno
(vermelho picro-sirius, tricromico de Gomori e tricro-
mico de Masson), mucopolissararideos (alcian blue e
ferro coloidal), melanina (Fontana-Masson), lipideos
(vermelho-escarlate, 6leo vermelho e Sudao), hemos-
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siderina (azul da Prussia) e outros."”

Alguns estudos tém demonstrado que o envelheci-
mento cutineo pode ocorrer com alteragoes na histo-
patologia em rela¢io a uma pele jovem.”*”° Afinamento
da epiderme com achatamento da juncao dermoepi-
dérmica e reducao da celularidade na derme é obser-
vado, as vezes, na pele cronologicamente envelhecida.’
Nao é raro acontecer de forma progressiva, no curso
da vida,3 uma reducao da sinuosidade do trajeto da
epiderme ao longo do comprimento da superficie dér-
mica, associada ao aplanamento da derme papilar.

Na pele cronicamente exposta ao sol, a epiderme
se encontra espessada, podendo atrofiar, no estagio
final do fotoenvelhecimento; a acantose pode ser
acompanhada de atipia celular, perda da polaridade
dos nucleos e irregularidade no tamanho das células
e das propriedades tintoriais.”* Os melandcitos estio
aumentados em nimero e tamanho, enquanto as
células de Langerhans estao diminuidas e com sua
funcao comprometida; a derme, por sua vez, ao con-
trario da pele apenas cronologicamente envelhecida,
apresenta maior numero de fibroblastos, mastocitos e
histiocitos, caracterizando o processo inflamatério
denominado heliodermatite ou dermato-heliose.” A
caracteristica histolégica mais marcante do fotoenve-
lhecimento € a elastose solar, em que ocorre substitui-
cao das fibras coligenas maduras por coligeno de
aspecto basofilico (degeneracio basofilica do colage-
no) na derme papilar e reticular.”

Fragmentacao das fibras elasticas e modificacoes
na estrutura e composicao das fibrilas de ancoragem,
proteoglicanas e glicosaminoglicanas também tém
sido descritas na pele fotoenvelhecida.

E interessante observar que as coloragdes menciona-
das na histopatologia, em particular, o vermelho picro-
sirius para colageno e resorcina-fuscina para fibras elas-
ticas, em muito podem contribuir para uma andlise
objetiva de melhora ou nao dos tratamentos cosméticos
realizados. No caso da resorcina-fuscina, as fibras elasti-
cas marcam-se em preto, o colageno, em rosa a verme-
lho e os outros tecidos, em amarelo.' Na medida em que
se utilizam estudos de morfometria, como se vera a
seguir, pode-se quantificar coligeno e fibra elastica com
a utilizacio de coloracoes especificas.”*’

A imunoistoquimica tem por principio uma reagao
antigeno anticorpo e, assim, o método é considerado
bastante especifico. Existe uma variedade de anticor-
pos capazes de identificar diferentes antigenos. Entre
os mais empregados estido: coldgeno tipos I e III;"
fibras elasticas através do anticorpo antielastina; teci-
do muscular pela vimentina e alfa-actina; melandcitos
através do Melan A, HMB45, entre outros; os macrofa-
gos tém como um dos marcadores o CD68."

No caso da hipercromia cutanea idiopatica da
regiao periorbitaria (olheiras), realizou-se um estudo
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que identificou que o pigmento dessa condigao é
composto por melanina no interior de macroéfagos,
observados mediante o marcador CD68 e nao pelo
acumulo de melandcitos, que seria identificado pelo
Melan A."

MORFOMETRIA E ESTEREOLOGIA

A morfometria e a estereologia sao técnicas seme-
lhantes de medicao de estruturas anatdmicas, sendo
que a primeira facilita a analise das imagens. A funcao
¢é tornar mais objetiva e precisa a coleta, a apresenta-
¢do e a analise dos resultados obtidos em pesquisas e
na rotina de um laboratério, bem como relacionar
diferentes estruturas anatdmicas com suas fungoes.’

A estereologia interpreta o arranjo estrutural tridi-
mensional interno pela anilise de cortes da estrutura
que mostra apenas uma informacao bidimensional,
ela trabalha com densidade. A morfometria é um
método quantitativo bidimensional, determina com-
primentos, areas, perimetros e beneficios de imagem
na analise de software. Segundo Aherme e Dunnil,
apesar da discussao vigente sobre a nomenclatura, a
morfometria e a estereologia deveriam ser considera-
das um método unico."

A aplicagiao dessa metodologia melhora a capacida-
de do patologista para estabelecer o diagndstico e, fre-
quentemente, até mesmo o prognoéstico de alguns
processos patologicos estudados.” Para tanto, utili-
zam-se equipamentos e acessorios para analise
macroscopica e microscopica.

Na macroscopia, podem-se usar acessorios sofisti-
cados associados a computacao grafica, ou métodos
simples, como régua e fita métrica.”’

No caso da microscopia, 0s recursos mais empre-
gados sdao a ocular integradora, cujo principio de uti-
lizacao ¢ a identificacao da sobreposicao dos pontos
ou linhas da ocular com determinadas estruturas, e¢ a
camara clara, que, ao ser acoplada ao microscépio de
luz ou lupa, permite o desenho do campo observado
em uma folha de papel ou mesa digitalizadora.
Também podem ser empregadas a ocular de tambor,
para medir diametros de estruturas, e a ocular quadri-
culada, para avaliacao de dreas.”

Embora esses recursos ainda estejam em uso, eles
eram mais frequentemente utilizados antes do adven-
to da morfometria computadorizada, a qual pode ser
interativa ou automadtica. A interativa exige que as
medidas sejam feitas com a participacao direta do pes-
quisador, enquanto a automatica, disponivel a partir
da década de 80, permite a medicao automatica, mais
ripida e com menor interacio do pesquisador.”" Os
resultados sao numéricos, de modo que nao ha subje-
tividade, e podem ser reproduzidos e verificados em
outro momento por outro laboratoério especializado.

Manela-Azulay, em sua tese de doutorado, mensu-
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rou de forma objetiva, por meio de estudos de morfo-
metria, o aumento do coligeno apods o tratamento
com vitamina C tépica 5% na pele fotoenvelhecida. Os
resultados foram altamente significativos.®

FOTOGRAFIA DIGITAL

A ferramenta da fotografia digital é de grande valor
na dermatologia pratica e na area de pesquisa. Estudos
cientificos na dermatologia cosmética utilizam esse
recurso com grande frequéncia, com a finalidade de
demonstrar resultados de tratamentos. Muitas vezes,
esse ¢ o unico método de afericio dos resultados, car-
regando um carater de extrema subjetividade na inter-
pretacio dos resultados. Como se isso nao bastasse, é
preciso considerar, ainda, que parimetros como lumi-
nosidade, distincia e angulo das fotos estao longe de
serem adequados. A contratacio de fotégrafos profis-
sionais ou a realizacao das fotos com equipamento
apropriado atenuam essa falta de metodologia.

Vale salientar que revistas cientificas de maior cre-
dibilidade exigem, para a publicacio de trabalhos,
uma auditoria da autenticidade da foto, o que, em
ultima analise, visa a verificar se a foto em questao foi
submetida a edigdo prévia.”

Os pixels formam a imagem digital e sio os pontos
luminosos da imagem captados por um sensor eletro-
nico. Cada pixel registrado é codificado por uma loca-
lizacao topografica na imagem fotogrifica e tem uma
intensidade de cor. Dessa forma, permite que os pes-
quisadores realizem mensuragées como cilculos de
distancias, areas, intensidades de cor e reconhecimen-
to de padroes nas imagens digitais."™"

Como exemplo de aplicagao, por meio da morfo-
metria da imagem digital, é possivel fazer uma quanti-
ficagio de melanina por area antes e depois do trata-
mento da hipercromia cutinea idiopatica da regiao
periorbitaria com luz intensa pulsada. Assim, a asso-
ciagao desses dois métodos melhora a anilise do estu-
do em questio."”

LUZ DE WOOD (IW) E FOTOGRAFIA ULTRAVIOLETA
A limpada de Wood foi inventada em 1903 por
Robert Wood." A emissio da radiagio ultravioleta de
onda longa que ela faz é gerada por um arco de mer-
cuario de alta pressao através de um filtro feito de sili-
cato de bario, com 9% de 6xido de niquel, denomina-
do filtro de Wood.” Esse filtro é opaco a todas as
luzes, exceto as que se situam na banda entre 320nm
e 400nm, com o pico em 365nm. A fluorescéncia do
tecido ocorre quando o menor comprimento de
onda, nesse caso, entre 340nm e 400nm, inicialmente
emitido pela luz de Wood (IW), é absorvido e apenas
as radiacoes de comprimento de onda mais longas,
geralmente no espectro da luz visivel, sio emitidas."”
Enquanto a melanina da epiderme e da derme

67

absorve a luz nessa faixa de onda, o colageno na
derme, ao absorvé-la, fluoresce gracas as ondas de
maiores comprimentos, como as visiveis, principal-
mente, na gama do azul. Dessa forma, com o empre-
go da LW, o colageno fica ressaltado.

E importante enfatizar que a fluorescéncia da pele,
em geral, é pobre. Seu espectro ¢ alterado com a
exposicao solar cronica, devido, provavelmente, a
alteragdo da elastina na derme.””*" A fluorescéncia do
tecido é derivada, principalmente, dos constituintes
da elastina, colageno, aminoacidos aromaticos, nicoti-
namida adenina dinucleotideo (NAD), e, talvez, de
precursores ou produtos da melanina. O exame do
paciente deve ser realizado em um comodo escuro,
sem janelas, de preferéncia.”***

Na area da Dermatologia Cosmética, a LW pode ser
utilizada nas desordens da pigmentacio. Nas lesoes
hipopigmentadas ou acrémicas devido a menor quan-
tidade de melanina na epiderme, pode-se observar a
autofluorescéncia do colageno na derme induzida
pela LW, de modo que a lesao aparece azul brilhante.
Um exemplo til é a repigmentagao folicular precoce
no tratamento do vitiligo com o uso de fotoquimiote-
rapia.” J4 nas hiperpigmentacoes cutineas, quando a
luz incide sobre a pele, fétons de comprimentos de
ondas menores, especialmente, UVB (290nm-320nm)
e UVA (320nm-400nm), sio mais facilmente espalha-
dos no estrato corneo e na epiderme. O oposto ocor-
re com fétons de maiores comprimentos de onda,
como os da faixa visivel (400nm-800nm), que pene-
tram mais profundamente na derme."”

A melanina absorve luz intensamente, tanto na faixa
ultravioleta, quanto na faixa visivel. Quando a LW ilu-
mina uma epiderme com grande quantidade de mela-
nina, a maijoria é absorvida, enquanto a pele adjacen-
te, menos pigmentada, reflete luz como de costume,
resultando em contrastes na borda entre as dreas com
gradientes distintos de melanizacio. Sendo assim, as
variagoes da pigmentacao na epiderme se tornam mais
aparentes sob a IW do que sob a luz comum.

Nas pigmentacoes dérmicas, esse contraste ¢ menos
aparente sob a IW, pois algumas das autofluorescéncias
do colageno se distribuem acima e abaixo da melanina
dérmica, diminuindo, portanto, a quantidade de fluo-
rescéncia visivel.” De acordo com essas constatacoes, a
LW pode contribuir para diagnosticar o melasma como
epidérmico, dérmico ou misto, auxiliando, assim, no
prognodstico em relagao aos tratamentos.

Com os avancgos tecnoldgicos, surgiu uma nova
modalidade de avaliagao da pele dos pacientes antes e
depois de tratamentos dermatolégicos, mediante a
associacao da fotografia digital com a luz ultravioleta.
E a denominada fotografia ultravioleta ou foto UV,
cujo filtro emprega o mesmo comprimento de onda
da lampada de Wood. Essa combinacao de tecnologias
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facilita o registro das imagens com as peculiaridades
inerentes ja descritas e permitem, posteriormente,
analises e comparacoes. Desse modo, é possivel cons-
tatar, apesar das limitacbes da técnica, a evolucao
natural ou dos tratamentos oferecidos aos pacientes.

BIOMETRIA

A biometria é uma ciéncia que procura traduzir
numericamente os fendmenos biolégicos, estabele-
cendo relagoes entre os dados obtidos, com o fim de
determinar as leis que os regem. Compreende um
conjunto de métodos aplicados para diversas medi-
das. Utilizam-se instrumentos nao invasivos para ava-
liar propriedades fisico-quimicas da pele, como oleo-
sidade, hidratagao, tonus, pH da pele, perda transepi-
dérmica de agua, propriedade de friccio da pele,
entre outras. A biometria se realiza por meio de dife-
rentes aparelhos.”***

A medida da perda de agua transepidérmica indica
o vapor d’agua perdido através da superficie cutinea
por difusio passiva. A importancia dessa medida é
avaliar a funcdo de barreira da pele, que, por exem-
plo, fica reduzida na pele fotoexposta. A hidratagao
subcutinea é determinada pela medida da capacidade
elétrica. A capacidade da agua intracelular de condu-
zir elétrons no tecido subcutaneo se mede por um
aparelho denominado cornedmetro (corneome-
ter).”*"* Os indices de descamagio e ressecamento da
pele também podem ser avaliados, respectivamente,
pelos aparelhos Corneofix® e Visionscan®. Os cor-
neoécitos podem ser destacados com o uso de um
pequeno adesivo sobre a pele. Sua espessura indica o
grau de ressecamento desta (indice de descamacao).
O pH cutaneo é obtido por intermédio do phmeter.
Fazem-se trés mensuracoes no mesmo local e reali-
zam-se calculos estatisticos.” O indice lipidico é calcu-
lado pelo Sebumeter®, a quantidade de sebo na pele
¢é expressa em ug/cm? e a medida do lipideo é basea-
da na fotometria da gordura da 4rea em questio.”

A umidade da superficie cutanea também pode ser
mensurada pela biometria. A medida do angulo de
contato formado entre a superficie da pele e a agua é
um indicador de tendéncia hidrofobica ou hidrofilica.
O angulo de contato entre 0 e 9 mostra capacidade
hidrofilica da pele, ao passo que um angulo de conta-
to grande indica mais caracteristicas de hidrofobia
(lipofilico) na superficie cutanea. O aparato é com-
posto por microscopio cirirgico com um espelho
orientado a 45° em relagio a superficie estudada.
Uma cimera de video permite a visualizacao e o arma-
zenamento da imagem.””

As propriedades elasticas e viscoelasticas da pele
também podem ser mensuradas por métodos de suc-
¢io (Cutometer®) ou por ondas de propagacio acus-
tica (Reviscometer®).” Desse modo, medidas de pro-
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priedades cutineas sao obtidas antes e depois do uso
de determinado produto, para calcular sua eficacia.

PROFILOMETRIA OPTICA

A profilometria 6ptica é um processamento da
imagem digital utilizado como método quantitativo
para avaliacio de caracteristicas microtopograficas.
Utiliza-se borracha de silicone para fazer um molde da
pele que capta a topografia da superficie desta e for-
nece réplicas da mesma em negativo. Um sistema de
processamento da imagem digital que consiste em
uma videocimera com imagens em preto-e-branco em
alta resolucao faz interface com um computador que
contém, especificamente, a imagem designada. Usa-se
um aparelho de iluminacio em fibra 6ptica em um
angulo fixo para extrair detalhes da superficie cuta-
nea. A imagem ¢ digitalizada em uma matriz de 256-
512 pixels com diferentes niveis de iluminagio.”

Gary L. Grove et al. demonstraram que o processa-
mento da imagem digital das réplicas da superficie
cutanea fornece um método conveniente para quanti-
ficar ritides.” Diversos estudos utilizam esse método
para avaliacao dos resultados na drea da Dermatologia
Cosmética.”"”

MICROSCOPIA CONFOCAL

A microscopia confocal (MC) é um método de ima-
gem nao invasivo que permite avaliar caracteristicas fisi-
cas da pele e seus anexos, in vivo, de forma tridimen-
sional. Podem-se obter imagens de seccao do tecido
estudado sem que realmente se tenha seccionado ou
fixado. A pele pode ser explorada em profundidade de
até 350um com boa correlacio com a histologia, ou
seja, até a derme reticular superficial, sendo este um
fator limitante.*

O microscopio confocal de fluorescéncia por var-
redura a laser, referido como confocal, utiliza a fluo-
rescéncia para a aquisi¢io das imagens. Esta € um tipo
de luminescéncia (emissao de luz) em que o corpo
absorve luz e, apds um curto intervalo de tempo, re-
emite a2 mesma. Os compostos quimicos conhecidos
como fluoréforos sao utilizados para produzir a fluo-
rescéncia do material em estudo.””

A MC utiliza uma fonte de laser para promover a
excitacao dos fluoréforos. Através de um conjunto de
lentes, o microscopio é capaz de focar um cone de luz
laser em uma profundidade predeterminada da amos-
tra a ser estudada. Mudando-se o ponto focal, é possi-
vel iluminar todo o plano em questao, ponto a ponto.
Somente a luz dos pontos em foco ¢é registrada e pro-
cessada por computador; dessa maneira, imagens
bidimensionais extremamente precisas podem ser
construidas.”

A obtencao de imagens sucessivas de diferentes
planos da mesma amostra permite a construcio de
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imagens tridimensionais em movimento. Esse método
levou a grandes avangos na pesquisa de organismos
vivos. A combinacio de principios da 6ptica e da fisi-
co-quimica tornou possivel, finalmente, “olhar de
perto” variados tipos de células vivas e medir fen6me-
nos biolégicos em tempo e espaco reais.

Na Dermatologia, a MC tem sido aplicada em
pacientes com psoriase, antes de uma cirurgia micro-
grafica de Mohs, para ver margens cirurgicas, cerato-
ses actinicas, carcinomas basocelular e espinocelular,
melanomas, infecgoes cutineas fingicas, virais e bac-
terianas e, mais recentemente, na area da
Dermatologia Cosmética.”****

Essa modalidade € til nao apenas no diagndsti-
co, mas também no monitoramento de terapias € na
avaliacao da eficacia de tratamentos, devido, princi-
palmente, ao seu carater niao invasivo. Alguns exem-
plos sio os estudos comparativos que utilizam a MC
para definir a resposta histopatolégica entre cerato-
ses actinicas tratadas com terapia fotodinamica e imi-
quimod. Permite, ainda, a avaliacio de processos
dinamicos na resposta a tratamentos: observou-se,
com a MC, que, ap6s alguns minutos do tratamento
de hemangioma com pulse dye laser, o fluxo sangui-
neo dentro das lesoes cessou e foi substituido por
material amorfo."

DISCUSSAO

A Dermatologia Cosmética é uma area bastante
exposta a novidades. O surgimento de novas tecnologias
€ novos cremes, na maioria das vezes, nao é consubstan-
ciado por trabalhos cientificos; quando muito, os estu-
dos estao atrelados a propria industria geradora do pro-
duto. E de extrema importincia que o dermatologista
esteja atento e critico aos trabalhos existentes e procure
saber quais foram os métodos de avaliaciao utilizados,
para, assim, analisar a real validade dos resultados.

A histopatologia e a imunoistoquimica sao técnicas
importantes para analise de um estudo cientifico,
porém, é necessirio submeter o paciente, no caso de
estudo in vivo, a uma bidpsia cutanea. Para tanto, é de
fundamental importancia a escolha cuidadosa do local
adequado, para nao haver falhas metodoloégicas; além
disso, sem duavida alguma, é preciso atentar para o
resultado estético da cicatriz.

A morfometria ¢ uma forma mais objetiva do que a
histopatologia para quantificar as alteragoes histologi-
cas apontadas por determinado estudo. E frequente
encontrar fotos de histopatologia que pontualmente
mostram melhora com o tratamento realizado. E
importante ressaltar que exames histopatolégicos iso-
lados podem niao refletir a realidade dos resultados,
razio pela qual se faz necessirio empregar técnicas
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que quantifiquem, de forma objetiva, diversas areas
aleatoriamente selecionadas antes e depois do trata-
mento, a fim de evitar possiveis erros de resultados. A
morfometria pode ser realizada nao apenas a partir de
uma peca histopatolégica, mas também por uma foto-
grafia digital."”"*** O inconveniente é que é um méto-
do que requer treinamento especializado nessa area e
aparelhagem especifica.

A fotografia digital é, sem duavida, um método de
extrema importancia nos estudos, mas, em geral, care-
ce de associacao com outros métodos. O sucesso da
andlise real é a técnica fotogrifica bem empregada. E
indispensavel reproduzir a mesma iluminagio e a
mesma posi¢do do paciente no caso de fotografias
comparativas de antes e depois nos tratamentos.”

A biometria, por avaliar, sobretudo, propriedades
mecinicas da pele, ¢ muito empregada em estudos
farmacoloégicos na avaliacao da eficicia de produtos
cosméticos e cosmecéuticos. Por meio dela, é possivel
mensurar oleosidade, hidrataciao da pele, entre outros
aspectos, porém, cada modalidade de avaliagiao
requer um aparelho especifico.”**

A profilometria 6ptica ¢ um método que ja foi mais
utilizado em pesquisas cientificas. Deve ser realizada
por um profissional muito bem treinado, para que as
réplicas de silicone da superficie cutanea nao produ-
zam resultados falsos.” Devido a esse aspecto técnico,
estd em franco desuso.

A microscopia confocal confere vantagens em rela-
¢ao ao exame histopatolégico convencional, pois nao
tem cortes e apresenta uma imagem de qualidade. No
entanto, ainda ¢ um método que apresenta limitacoes
—tamanho do equipamento; técnica Optica propensa a
artefatos visuais; desafio técnico/fisico devido a pro-
fundidade de penetracao Optica limitada dos lasers
atuais; por fim, desafio educacional relacionado a
interpretagdo visual das imagens pelos médicos.”

CONCLUSAO

Existem varios métodos para analisar os resultados
de trabalhos cientificos na area da Dermatologia
Cosmética. E de extrema importincia identificar o
objetivo do estudo em questao para, entao, optar pelo
método de avaliagio ou, mesmo, por uma combina-
cao entre eles. Com essa abordagem, evitar-se-ia o
carater de subjetividade tao frequentemente encontra-
do nas conclusoes apresentadas de trabalhos nesse
campo da medicina atual.

Para consolidar ainda mais os avangos da
Dermatologia Cosmética, ¢ imprescindivel utilizar téc-
nicas confiaveis de analise dos resultados encontrados
nos estudos cientificos, para que estes sejam
fidedignos. d
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