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INTRODUCAO / OBJETIVO

O trauma raquimedular (TRM) é capaz de gerar lesdes espinhais
gue causam alteracdes na funcao neuronal sensitiva, motora e
autondmica, o que pode levar a danos neuroldgicos irreversiveis. A
nicotina, por sua vez, a nivel tecidual, demonstrou-se associada ao
aumento da necrose dos tecidos organicos, o que pode ser
consequéncia da vasoconstricdao e diminuicao da perfusao local
causadas por essa substancia. Para entender a relacdo entre
nicotina e lesdes traumaticas medulares, este trabalho objetivou
avaliar os eventos bioquimicos, moleculares e as alteracdes
morfoldgicas e histoldgicas do TRM, utilizando um sistema de
cultivo tridimensional ex-vivo de tecido espinhal de ratos Wistar
submetido a exposicao de nicotina.

EXPERIMENTAL

A porcao medular excisada foi transferida para placas de cultivo e
incubada por 3 dias, seguida por protocolos de exposicao a nicotina
(10 mM por 3 dias - exposicao aguda), e compressao de tecido
espinhal por impacto de uma altura de 25 mm e peso de 0,5
gramas no centro da seccao medular do tecido no sétimo dia de
protocolo. Apds, sucessivas coletas de tecido e meio de
cultivo/sobrenadante foram realizadas até completar 14 dias de
experimentacdo. As alteragdes teciduais foram analisadas quanto
aos efeitos da nicotina, as caracteristicas morfolégicas e
moleculares, e a viabilidade e sobrevivéncia celular. Amostras do
sobrenadante foram coletadas para analise de LDH. Ao final do
experimento, foram realizados testes de MTT, morfologia nuclear
por DAPI e ensaios de Live/Dead Cells (Figura 1).
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Figura 1. Desenho do estudo esquematizado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A presenca de uma alta concentragao de LDH na cultura significava
maior dano ao tecido. Em nosso modelo, nao houve diferencas
estatisticas entre os grupos Controle, Nicotina e TRM na atividade
de LDH. No entanto, houve um nivel significativamente aumentado
no grupo exposto a nicotina mais TRM quando comparado aos
outros. Apds 14 dias do protocolo experimental, as caracteristicas
morfoldgicas nucleares foram avaliadas usando DAPI.
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RAQUIMEDULARES

O grupo tratado com nicotina foi o Unico a apresentar células com
disturbios nucleares morfoldgicos, que podem estar relacionados a
diversos mecanismos que afetam os processos de sobrevivéncia
celular. As células provavelmente mantiveram a viabilidade e
resistiram devido ao curto periodo de exposicao a nicotina, embora
apresentassem maiores sinais morfolégicos de apoptose com
nucleos desintegrados devido a presenca de bolhas citoplasmaticas
(formacao de bolhas). A morte celular foi analisada por ensaios de
Live/Dead Cells, os quais mostraram que tecido expostos a nicotina
seguidos por TRM apresentaram taxas de mortalidade mais altas na
medula espinhal do que os outros grupos analisados (Figura 2). Os
resultados encontrados neste estudo também demonstraram que a
nicotina administrada antes do TRM impede a proliferacao celular e a
subsequente regeneracao do tecido medular espinhal.
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Figura 2. Analise do Ensaio Live (células verdes) / Dead Cells (células
vermelhas).

CONCLUSOES

Concluiu-se que a exposicao a nicotina altera a viabilidade e a
sobrevivéncia celular de tecido medular lesionado. Dado que a
nicotina é amplamente consumida pelo mundo, e o trauma
raquimedular uma condicao possivelmente limitante, é importante
estabelecer a relacao da nicotina com a lesao medular traumatica, a
fim de demonstrar que essa substancia piora o progndstico dos
pacientes que sofrem o TRM.
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