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INTRODUCAO

Dentre os constituintes da polui¢do atmosférica, o material particulado fino (MP2,5)
se destaca pela sua concentragdo e quimicos, 0zo6nio, monodxido de carbono, 6xido de
nitrogénio e enxofre, que produzem inumeros efeitos nocivos a satde, mesmo em
concentracdes abaixo dos padrdes recomendados pela OMS (Curtis et al., 2006). Dentre
estes, a poluicdo do ar atmosférico por MP2,5 em areas urbanas tem sido um importante
enfoque como problema de saude publica, sendo responsavel por cerca de 1% da mortalidade
por infecgdes respiratorias agudas em criangas menores de 5 anos (Cohen et al., 2005).

Estudos demonstram que as internagdes hospitalares de criangas e adolescentes em
decorréncia de patologias respiratdrias aumentam com a polui¢do atmosférica (Braga et al.,
2001), existindo uma relagdo significativa entre a maior concentracdo atmosférica de MP2,5 e
o aumento no nimero de atendimentos hospitalares em criangas (Nascimento et al., 2017).
Em sentido semelhante, Tang et al. (2017), avaliaram a prole de ratas expostas ao MP2.5
através de micro-CT, revelando que a exposi¢do ao poluente durante a gravidez resulta no
desenvolvimento de inflamagdo pulmonar na prole. Ja o estudo de Li et al. (2020) revela que
o MP2,5 leva a inflamacdo das vias aéreas através da infiltracdo de leucocitos e aumento da
expressao de citocinas inflamatorias. Neste sentido, associado aos indices crescentes de
poluicao atmosférica e de doencgas respiratdrias na infancia, estudos experimentais t€ém sido
realizados para compreender os mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos, assim como

alteracdes em parametros hematologicos.
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Dessa forma, o objetivo deste estudo ¢ analisar a relagdo da exﬁ)sigﬁo materna a
poluicao atmosférica por material particulado com a biometria e biomarcadores imuno
inflamatoérios, em especial os parametros leucocitarios, na prole de ratas.
METODOLOGIA

Esse estudo foi realizado na Universidade Regional do Noroeste do Rio Grande do
Sul/UNIJUI, no Laboratério de Ensaios Bioldgicos - LeBio, Sala de experimentagdo do
Biotério e Laboratorio de Analises Clinicas (UNILAB) da UNIJUI, ao decorrer de 63 dias,
em duas etapas, sendo que a primeira etapa teve a duragdo 21 dias, correspondendo ao
periodo gestacional das ratas, e a segunda etapa, de 42 dias, correspondente ao periodo de
amamentagao da prole e desenvolvimento correspondente ao primeiro ano de vida do humano
(Andreollo et al., 2012; Sengupta, 2013), na fase de amamentagao.

Durante a primeira etapa desse estudo, os animais (5 ratos machos Wistar e 12 ratas
fémeas Wistar) que foram inicialmente colocados em 8 caixas especificas para roedores, em
cada caixa 2 fémeas e 1 macho, durante 5 dias para acasalamento, ao final deste periodo
foram avaliados os sinais de gestacdo. As ratas gestantes (n=12) decorreram aleatoriamente
em dois grupos: controle (n=6) e polui¢do (n=6). Grupo Polui¢do: Fémeas gestantes (n=6)
receberam instilagdo intranasal do ROFA na concentracdo de 250ug/50uL, cinco dias por
semana, ao longo de 21 dias, periodo da gestacdo. Grupo Controle: Fémeas gestantes (n=6)
receberam instilagdo intranasal de soro fisiologico 0,9%, cinco dias por semana, ao longo de
21 dias. Ao final do periodo de amamentagdo (63° dia de experimento) as maes e os filhotes
foram eutanasiados para respectivas analises hematoldgicas.

Para determinagdo de parametros hematoldgicos, o sangue foi acondicionado em
tubo com anticoagulante (EDTA) (5 uL de EDTA, para cada 500 pl. de sangue). Para a
determinagdo automatizada foi utilizado o analisador hematolégico Micros 60® (Horiba),
seguindo as recomendacdes do fabricante. Ocorreu semanalmente a partir do 21° dia o
acompanhamento do peso semanal em gramas da prole.

A analise estatistica foi realizada por Teste T de student para variaveis analisadas ao
término do estudo e Anova de duas vias para as varidveis analisadas ao longo do tempo,.
Também foram realizadas andlises de associagdo e de correlagdo de Pearson, no programa
estatistico GraphPad Prism 7.0. Para nivel de significancia estatistica foi considerado P<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO
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Em relagdo aos parametros hematoldgicos, observamos que os animais da prole do
grupo poluido apresentaram uma contagem global de leucocitos maior (P value 0,0424) que
os animais do grupo controle, os quais estdo expressos na Figura 1.

O aumento da leucometria no grupo poluido identifica um estado pro-inflamatorio,
pela maior producdo e consumo de leucocitos no organismo. Ja existem estudos onde
apresentam resultados com quadro inflamatério dado pelos leucdcitos totais, por conta das
particulas finas e ultrafinas liberarem citocinas inflamatorias (de Brito, 2014).
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Figura 1. Contagem de Leucdcitos Totais no grupo controle (n=11) grupo poluido (n=12). Foi realizado o teste
de ANOVA de uma, seguido do pos teste de Tukey, com resultado de P = 0,0424. Fonte: Proprios autores.

Na analise da contagem global de linfocitos (figura 2) identificamos que a prole
poluida (n=12) apresentou uma maior contagem de linfécitos (P = 0,0122) do que a prole
controle (n=11). Ja as contagens absolutas de neutrofilos bastonetes, neutréfilos segmentados
e mondcitos ndo apresentaram diferenca entre a prole controle e a prole poluida.

A diferenga observada no quadro clinico da leucometria, ndo se deve as contagens de
neutréfilos e mondcitos apresentados. Em outros estudos, ja se deve a comparagdo destes
parametros, por observarem a produgdo de citocinas inflamatorias como a interleucina-8
(IL-8), mediador dos neutrdfilos,além de estimularem a medula dssea a amplificar a resposta
monocitaria (de Brito, 2014).

Linfécitos Tipicos
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Figura 2. Contagem de Linfocitos Tipicos no grupo controle (n=11) grupo poluido (n=12). Foi realizado Test T
ndo pareado, com resultado de P = 0,0122. Fonte: Proprios autores.

Ja em relacdo ao peso semanal (figura 3), como esperado, os animais apresentaram
ganho de peso semanal em funcdo de estarem em crescimento, no entanto ndo encontramos
diferengas no ganho de peso dos animais da prole poluida (n=12) e da prole controle (n=11).

A exposi¢do ao ROFA ndo alterou o ganho de peso dos animais no experimento,
porém, em um estudo apresentado por Fiorin (2018), quando gerado um aumento de peso

corporal alterado, se deve a condigao pro-inflamatoria.
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Figura 3. Peso Semanal no grupo controle (n=11) grupo poluido (n=12). Foi realizado o teste d¢ ANOVA de
duas vias, seguido do pods teste de Tukey, no qual o fator de interagdo entre tempo e intervencdo foi de P =
0,3515, fator tempo P = 0,001 e fator intervencdo (poluido) P=0,966. Fonte: Proprios autores.

CONSIDERACOES FINAIS

Identificamos um efeito pré-inflamatério da exposicdo ao ROFA evidenciado pelo
aumento na leucometria as custas dos linfocitos, nos animais do grupo exposto a poluigdao. No
entanto, ndo identificamos alteragcdes no ganho de peso entre os animais do grupo controle e
poluido.
Palavras-chave: ROFA; Gestac¢do; Biometria, Leucoécitos.
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