NOTA DE ABERTURA/EDITORIAL

FIBRINOGENIO E MONOXIDO E AZOTO ERITROCITARIO

O fibrinogénio em circulagdo san-
guinea € maioritariamente provenien-
te do hepatocito, onde ocorre a sua
sintese. A concentragédo plasmatica é
regulada pelos sistemas imunitario e
neuro-endocrino e apresenta oscila-
¢do circadiana. Variagdes sazonais
estdo também descritas como conse-
quéncia da maior propenséo para in-
feccdes que ocorrem no inverno.

O fibrinogénio participa no siste-
ma da coagulacdo sanguinea, no me-
canismo da agregacao plaquetaria, na
resposta inflamatoria, ¢ uma proteina
de fase aguda e:actua como mediador
da diapedese leucocitaria. S&o-lhe
ainda atribuidas propriedades angio-
génicas, e modificadoras da prolife-
racdo e permeabilidade da célula en-
dotelial. Ha ainda a salientar a acgéo
hemorreologicas, porque contribui
para as hiperviscosidades plasmatica
e sanguinea, e é ainda o factor deter-
minante na agregacao eritrocitaria,
com expressdo acentuada nas zonas
da rede vascular de reduzida tenséo
de cisalhamento. S&o inumeros 0s
resultados reportados nas patologias
vasculares, metabdlicas e imunologi-
cas que estabelecem associagédo po-
sitiva entre a hiperagregacao eritro-
citéria e a elevada concentracdo de
fibrinogénio.

E quase mandatario que se registe
que os globulos vermelhos com mais
dias em circulacdo (“mais velhos”)
apresentam maior: capacidade para
agregarem do que 0s “mais novos”.

A mesma variabilidade verifica-se
nas amostras de sangue de individuos
saudaveis de idades diferentes. Ha
ainda a considerar a agregabilidade
eritrocitaria, quando se excluem os
factores plasmaticos e se atende as
propriedades, a composicao, a estru-
tura da membrana e ao contetido do
globulo vermelho.

A agregacao dos globulos verme-
Ihos néo é perene, sendo seguida de
desagregacao na dependéncia da ten-
sdo e velocidade de cisalhamento. No
entanto, podera ocorrer de modo per-
sistente a presenca de rolhdes persis-
tentes e de agregados em ndmero,
forma e dimensdes variaveis. Nestas
condi¢des, a oxigenagdo tecidual e a
cedéncia de mondxido de azoto (NO)
estardo comprometidas. O NO é cap-
tado pelo globulo vermelho e cedido
em funcao da pressdo parcial de oxi-
génio tecidual, por exemplo quando
esta diminuida ha efluxo de ambos os
gases, oxigénio e NO.

A ligacao do fibrinogénio a mem-
brana eritrocitaria tem implicacdes
na mobiliza¢&o do NO, favorecendo
a sua capacidade da retencdo. Esta
mantém-se na co-presenca de acetil-
colina. A sinergia pode ser benéfica
em situagdes de inflamacdo, em que
a sintase de monoxido de azoto indu-
tivel esta activada e ha excesso de
NO num endotélio disfuncional. No
entanto, quando a proteina de mem-
brana banda 3 esta fosforilada e na
presencga de hiperconcentragao de fi-
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brinogénio, ha efluxo de NO. Podera
o grau de fosforilagdo da banda 3 ser
um possivel alvo terapéutico a ter em
conta. Mas temos outra opgdo a in-
vestigar, relacionada com o local de
ligacdo do fibrinogénio na membrana
globular. O CD47 ¢ um dos compo-
nentes do complexo Rh da membrana
do eritrocito que reconhece e liga o
fibrinogénio. Trata-se de uma ligacao
fraca, a qual é fundamental para fa-
cultar a ocorréncia da agregagao /
desagregacdo eritrocitaria que acom-
panha a ligagdo/remogao do fibrino-
geénio.

Na linha de pensamento do edito-
rial anterior, em que sugeriamos 0
monoxido de azoto como factor he-
morreoldgico modulador da defor-
mabilidade eritrocitaria, podemos
acrescentar-lhe a componente de

mensageiro intraglobular de sinaliza-
¢ao dependente do fibrinogénio. Esta
proteina plasmatica medeia a agrega-
cao eritrocitaria e participa na sinali-
zagao da mobiliza¢ao de NO no glo-
bulo vermelho.

Desejo a todos uma boa leitura
deste Boletim no nosso sitio (www.
hemorreologia.com) e boas férias.

Carlota Saldanha
Presidente da SPHM
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