NOTA DE ABERTURA/EDITORIAL

MICROSCOPIA INTRAVITAL E HEMORREOLOGIA

Vamos associar duas palavras-
-chave de cariz diferente, uma essen-
cialmente técnica e outra um nicho
cientifico amplo, que abrange a biofi-
sica, a bioguimica e a biomecanica.
Naturalmente interrogamo-nos sobre o
porqué e, penso que o motivo pode ser
justificado pela frase “The most perva-
sive fallacy of philosophic thinking
goes back to neglect of context™, de
John Dewey (1859-1952), americano
filésofo, psicdlogo e pedagogo.

Essa ligagéo, que ndo pretende ser
exaustiva de todo, vai ser focada a
nivel da microcirculagdo constituida
pela rede capilar, arteriolas e vénulas,
e com funcdes de regulagdo do fluxo
sanguineo nos 0rgdos e das trocas mo-
leculares entre tecidos e o sangue. As
arteriolas possuem mecanismos sen-
soriais que monitorizam a tensdo de
cisalhamento e a tensdo circunferen-
cial. Estamos a falar de sensores nas
membranas endoteliais que respon-
dem a tensdo de cisalhamento e que
enviam mensagens moleculares aos
mecanismos contracteis nos vasos. A
transmissao é influenciada pelas pro-
priedades reoldgicas do sangue, por
alteracdes cronicas das forgas de ci-
salhamento, pelos danos de provoca-
dos nos vasos que induzem & presen-
ca de factores pro-inflamatorios e ao
desequilibrio da hemostase.

A microscopia intra-vital (IVM)
permite, no contexto proprio e apli-
cada a modelos experimentais in
Vvivo, acrescer para a clarificacédo, das

relacdes moleculares intraluminais e
teciduais. Por exemplo, nos modelos
de trombose arterial em murganhos
normais ou deficientes em proteinas
participantes nas vias da coagulagéo
conseguiu observar-se o contributo
das microvesiculas derivadas dos
monocitos na formacgédo do trombo'-2.
Pela observacao das vénulas sinusoi-
des e das pos-sinusoides por IVM,
verificou-se num modelo experimen-
tal de endotoxemia em murganhos
que a adesdo dos leucdcitos é poste-
rior a das plaquetas®. O nosso grupo
reportou que a fluoresceina sodica,
normalmente utilizada na clinica para
observacdo da microcirculacédo
coroideo-retiniana, induziu uma res-
posta inflamat6ria mediada pelo au-
mento do recrutamento de leucécitos
a célula endotelial das vénulas pos-
-capilares do mesentério de ratos,
observado por IVM?*. Previamente,
tinhamos demonstrado, num modelo
de isquémia e reperfusdo e utilizando
IVM para observacao da microcircu-
lacdo no mesentério, que o numero
de leucdcitos em rolamento e ou ade-
rentes aumentou apos a reperfusdo
nos ratos submetidos a isquemia bi-
lateral dos membros posteriores®. A
retencdo de leucdcitos na microcircu-
lacdo do mesentério é exacerbada
pela presenca de velnacrina maleato,
um dos inibidores da acetilcolineste-
rase, num modelo experimental de
endotoxemia induzida em ratos Wis-
tar®. A observacédo por IVM das inte-
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rac¢des leucdcito-parede endotelial
em vénulas pos-capilares forneceu
parametros hemodinamicos que, em
conjunto com os valores da viscosi-
dade sanguinea determinados a varias
velocidades de cisalhamento e hema-
tocritos diferentes, permitiram por
simulacdo matematica identificar na
superficie dos leucdcitos proxima da
célula endotelial uma distribuicao
ndo uniforme de tensdes de cisalha-
mento’. A zona de maior tensdo de
cisalhamento localizava-se na super-
ficie proxima da célula endotelial,
formando como que um duplo gra-
diente em que as de menor intensida-
de se estabeleciam nas zonas distais’.
Foi também calculado que o compor-
tamento hidrodindmico de agrupa-
mentos de leucocitos é indutor da
iniciagdo e potenciacdo do rolamento
e do aumento da tensdo de cisalha-
mento na parede endotelial”®. O leu-
cdcito, ao ser recrutado, é auxiliado
pelo movimento lateral proprio, pela
ocorréncia de vortices e de regides de
fluxo estagnadas que o envolvem®.
Ao chamamento quimiotéctico
juntam-se 0 ambiente hidrodinamico,
0 biomecanico e os empurrdes resul-
tantes das interaccOes que estabele-
cem com 0s eritrocitos, constituindo
um conjunto de condigdes propicias
ao recrutamento dos leucdécitos para
a célula endotelial®. Diferentes auto-
res utilizaram a marcacéo fluorescen-
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da pelo stress.

O efeito da acetilcolina no fluxo
sanguineo na microcirculcdo, apds a
formacdo de novos capilares no cor-
tex cerebral, foi também avaliado por
IVM, que mostrou aumento da velo-
cidade dos eritrocitos e maior capa-
cidade de relaxamento vascular nos
murganhos previamente injectados
com factor de crescimento derivado
das plaquetas®®.

A microscopia intravital € uma
“ferramenta “essencial para a com-
preensdo do comportamento biomo-
lecular, com propriedades bioquimi-
cas, biofisicas, biomecénicas, a nivel
da microcirculagdo in vivo, e seré tan-
to mais valorativa quanto mais aper-
feicoada estiver a analise computa-
cional dos dados.
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