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eRiy Y APOPTOSE DE NEUTROFILOS: UM MARCADOR DE GRAVIDADE NA
SEPSE?
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Introducgao: Embora essenciais para a defesa do hospedeiro os neutrofilos tem sido impli-
cados na fisiopatologia da Sindrome da Angustia Respiratdria Aguda (SARA). A Sepse, uma
resposta inflamatdria sistémica secundaria a infecgao, € a2 causa mais frequente de SARA. A
apoptose celutar € um processo de morte celular que permite a remogao de céltulas do meio
inflamatdrio. Estudos prévios examinaram o efeito /7 vitro do fluido do lavado broncoal-
veolar obtido de pacientes com SARA na apoptose de neutrafilos normais. Os achados
sugerem que tal fluido contém fatores que prolongam a sobrevida dos neutrofilos. Entre-
tanto, nao ha informacgao disponivel quanto as taxas de apoptose de neutrofilos obtidos
dirctamente de pacientes com SARA. Além disso, nao existem estudos comparando os
niveis da apoptose de neutréfilos em pacientes com Sepse em qualquer nivel de gravidade.
Objetivo: Determinar se o percentual de apoptose de neutréfilos difere em pacientes com
SARA secundaria 2 Sepse, Choque Séptico, Sepse Nao Complicada, pacientes em Ventilagao
Mecanica sem SARA ou Sepse ¢ em controles normais. Méetodos: Neste estudo transversal,
20ml de sangue venoso periférico foram coletados dos participantes. Os neutréfilos foram
isolados usando sedimentagao de Dextran e gradientes descontinuos de Plasma/Percoll,
sendo posteriormente colacados em cultura por 24 horas em RPN 1640. A apoptlose foi
quantificada usando critérios morfologicos convencionats, incluindo condensagao da cro-
matina e simplificacdo da estrutura nuclear, em laminas coradas com Giemsa. Resultados:
Observou-se uma diferenga significativa (p < 0,001; ANOVA) entre os percentuais médios
de apoptose de neutréfilos dos diferentes grupos. Realizou-se uma analise estratificada
para avaliar os possiveis efeitos de um procedimento cirurgico sobre a apoptose de neutro-
filos dos pacicntes dos varios grupos. O teste de Tukey demonstrou que a apoptose de
neutrofilos dos pacientes clinicos com SARA secundaria a Sepse {27,2% + 2,0; n = 13) foi
significativamente inferior (p < 0,05) aos demais grupos [Choque Séptico (41,2% + 3,4; n
= 20}; Sepse Nao Complicada (58,7% + 3,6; n = 8); Ventilagao Mecanica sem SARA ou
Sepse {52,9% + 7,3; n = 5}; e controles (69,5% + 1,3: n = 29]}. Houve uma diferenca
significativa (p < 0,05) entre os percentuais de apoptose de neutrofilos dos grupos Sepse
Nao Complicada ¢ Choque Séptico; entre os grupos Ventilagio Mecanica sem SARA ou
Sepse e controle; e entre os grupos Choque Séptico e controle. Observamos que a apoptose
de neutrofilos dos pacientes cirargicos com [SARA secundaria a Sepse (26,4% + 2,8; n = 9);
Choque Séptico (26,8% + 2,3; n = 8); Sepse Nio Complicada (35.5% + 4,0; n = 10);
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Zentilacio Mecénica sem SARA ou Sepse (32,5% + 4,0; n = 11)] foi significativamente
nferior (p < 0,05) ao percentual de apoptose de neu‘;réﬁ]us do grupo controle {69,5% +
1,3; n = 29)]. No houve diferenga significativa entre os percentuais de apoptose de neu-
trofilos dos grupos cirtirgicos SARA secundairia a Sepse, Choque 5¢ptico, Sepse Nao Com-
plicada e Ventilagdo Mecédnica sem SARA ou Sepse. Conclusdes: Nossos resultados sugerem
que: 1. H& uma pequena diminuicdo da apoptose de neutrofilos em pacientes em Ventila-
c3o Mecanica sem SARA ou Sepse, o que poderia estar associado a alteragdes celulares
induzidas pela ventilagio mecanica. No entanto, esta diminui¢3do da apoptose nio é t3o
acentuada quanto a que ocorre nos pacientes com SARA secundaria a Sepse, sugerindo que
a ventilacio mecanica per se, nio tenha uma relevancia significativa na apoptose de neu-
trofilos dos pacientes com SARA submetidos 3 ventilagdo mecanica; 2. Ha uma redugao da
apoptose de neutréfilos nos pacientes cirirgicos por mecanismos ainda desconhecidos; 3.
Os resultados sugerem que em pacientes clinicos ha uma diminuigao de neutréfilos apop-
toticos no Chogque Séptico e na SARA secunddria a Sepse. Isso indica um aumento da
sobrevida destas células, 0 que poderia agravar a lesdo tecidual mediada por leucocitos
nestas patologias; 4. Nos pacientes clinicos, na medida em que havia uma progressao na
gravidade da Sepse, concomitantemente ocorria uma maior diminuigdo nos percentuais de
neutréfilos apoptoticos. Esses achados sugerem que a apoptose de neutréfilos na Sepse
seja um marcador de gravidade da resposta inflamatéria sistémica. O entendimento dos

mecanismos da apoptose de neutrofilos pode levar a novas estrategias terapéuticas nestas
sindromes. |
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