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“A acao plaquetaria na resposta imunologica e seu envolvimento em

mecanismos inflamatorios cronicos”

Samanta Rinaldi

As plaquetas ou trombacitos sdo fragmentos celulares, presentes no sangue com origem a partir dos
megacaridcitos, células da medula 6ssea. A principal funcéo das plaquetas esta relacionada a formacéo
de coagulos, auxiliando de forma indireta na defesa do organismo. Na regido de um ferimento, as
plaquetas liberam a enzima tromboplastina-quinase, que desencadeia a coagulacdo, porém novos
estudos mostram que elas podem estar diretamente envolvidas nos mecanismos inflamatérios crénicos.

Palavras-chaves: Plaquetas, mecanismos inflamatorios e resposta imune.

Introducao

As plaquetas sdo fragmentos de células
presentes no sangue, que é formado na medula
0ssea, sdo anucleadas e medem de 1,5 a 3,0
micrometros de didmetro e quando né&o
estimuladas circulam no sangue com o formato
de um disco achatado.

Formada na medula oOssea, suas células
geradoras sdo 0S megacaridcitos.
Megacariécito é uma célula grande e
multinucleada e as plagquetas nada mais sdo do
que fragmentos do seu citoplasma. Sua
producdo €é estimulada pelo horménio
trombopoietina, formado no figado.

As plaquetas contém RNA, mitocondria, um
sistema canicular, e varios tipos de granulos,
lisossomos que contém &cido hidrolico, corpos
densos contendo: ADP, ATP, serotonina,
histamina, e calcio e alfa granulos: contendo
fibrinogénio, fator V, vitronectina,
trombospondina e fator de von Willebrand.

A plaqueta circula em média no sangue
durante 9 - 10 dias, ap0Os esse periodo ela é
sequestrada pelo baco e destruida por ele.
Quando o bago esta com sua funcéo alterada ou
quando uma pessoa faz a retirada dele,
procedimento  denominado  esplenectomia,
ocorre um aumento do numero de plaquetas.
No caso de uma pessoa com hiperesplenismo,

atividade aumentada do baco, ocorre uma
diminuicdo do numero de plaguetas.

As plaguetas participam na formacdo da
rolha hemostética, sdo ativadas por exposicao
ao colageno. Ap0s sua ativacao, elas aderem ao
subentotélio lesado, ali se acumulam e se ligam
entre si formando um trombo que €
posteriormente estabilizado.

Adesao e ativacdo plaquetaria

A plaqueta fica exposta ao colageno quando
um vaso sanguineo € lesado, neste momento
ocorre a secrecdo de fator de von Willebrand
que ird se ligar a uma proteina presente na
membrana superficial das plaquetas, a
glicoproteina (GPIb). Este fator serve como
uma ponte de ligacdo entre plaquetas e
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endotélio. Quando uma pessoa tem deficiéncia
ou falta de GPIb, ela é acometida pela
sindrome de Bernard-Soulier. Pessoas que tem
falta, diminuicdo ou um fator de von
Willebrand disfuncional sdo acometidas pela
doenca de von Willebrand. Nos dois casos,
suas plaquetas ndao conseguem  aderir
normalmente ao subendotélio. Apds a adesdo
das plaquetas ao subentotélio, novas plaquetas
serdo ativadas e acabam aderindo a essas
plaquetas. Durante esta ativacdo, as plaguetas
mudam sua forma, emitindo pseuddpodes e se
agregam e o0s granulos plaquetarios séo
liberados.

Problemas Quantitativos e Qualitativos das
Plaquetas

Uma pessoa normal possui uma contagem
plaquetaria numa faixa que varia entre 150.000
a 450.000 plaguetas por mm3 de sangue.
Entretanto algumas pessoas podem apresentar
algumas alteragcdes nesses valores devido a
fatores genéticos, outras doencas relacionadas
ou até mesmo por medicamentos.

A trombobocitopenia ou plaquetopenia, € a
diminui¢do do nimero de plaquetas no sangue.
Ela pode estar presente nos casos de pudrpura
trombocitopénica idiopatica, plrpura
trombocitopénica trombotica, trombocitopatias
genéticas e sindrome urémica hemolitica.
Alguns medicamentos podem induzir a
trombocitopenia. Em gestantes pode ocorrer
diminuicdo no nimero de plaquetas, nos casos
onde a mée possui sindrome Hellp, que é uma
variacao da pré-eclampsia. Pacientes que fazem
uso de quimioterdpicos também podem
apresentar uma diminuicdo do nudmero de
plaquetas.

A trombocitose ou plaquetose é o aumento
do ndmero de plaquetas no sangue, geralmente
ocorre nos casos de trombocitemia essencial,
mas também pode ocorrer em pacientes com
anemia ferropriva. Ocorre aumento de
plaquetas no periodo inicial pos-hemorragico,
pOs cirurgico e poés-traumatico. Pode ser de

causa fisioldgia, infecciosa e inflamatdria, além
de esplenectomizados(retirada do baco).

Tanto a trombocitopenia quanto a
trombocitose podem estar presentes em
problemas de coagulacdo. Geralmente, a
trombocitopenia aumenta o0 risco de
sangramento, com exce¢do de plaquetas
diminuidas por anticorpo anti-heparina, e a
trombocitose pode aumentar o risco de
trombose.

Quando uma pessoa tem o0 numero de
plaquetas dentro da normalidade n&o significa
que ela ndo podera ter problemas de
coagulacdo. Se a plaqueta estiver com numero
adequado mas com a funcdo prejudicada a
pessoa podera ter problemas de coagulacdo.
Estes defeitos podem ser de adesividade,
agregacéo ou de secre¢do. Entre as disfungGes
encontram-se deficiéncias em fator de von
Willebrand e deficiéncias nas glicoproteinas
das membranas que estabelecem ligacdo ao
fator von Willebrand ao fibrinogénio. Dentre as
doencas relacionadas a disfuncdo plaquetaria,
estdo: Doenca de von  Willebrand,
Trombastenia de Glanzmann e Sindrome de
Bernard-Soulier e Afibrinogenemia congénita.

As plaquetas na resposta imunologica

A hematopoiese é 0 processo de geracdo de
células do sangue, incluindo eritrocitos,
leucdcitos e plaquetas. Ap6s 0 nascimento, essa
funcdo hematopoiética € exercida pela medula
0ssea, que contém as células progenitoras
comprometidas com todas as linhagens
sanguineas.

Células hematopoiéticas primordiais sao
definidas como células que possuem a
capacidade de se auto-renovar e também sédo
pluripotentes, ou seja, capazes de se diferenciar
em varias linhagens ou tipos celulares.

Na medula 0ssea, estas células primordiais,
na presenca de células do estroma, matriz
extracelular e sob a acdo de diversos fatores de
crescimento e citocinas, irdo originar dois
grandes progenitores, sdo eles: o mieldide e o
linféide que geram todas as células do sistema
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imune. O progenitor mieldide da origem aos
eritrocitos, plaquetas, granulocitos (neutrdfilos,
eosinofilos, basofilos), mastécitos e 0s
monacitos. O progenitor linféide da origem a
linfécitos T e B e células NK (natural killer).

O principal papel das plaquetas na resposta
imunoldgica estd diretamente ligado aos
principios da hemostasia, ou seja, na fase
primaria dela através da vaso constri¢do local,
adesdo e agregacdo plaquetdria  com
conseqliiente  formacdo de um tampaéo
plaquetério inicial.

Parede Vascular Rompida

Eritrocito Parede vascular

O envolvimento plaquetdrio em processos
inflamatorios crénicos

Recentemente  foram  abertas  novas
fronteiras para as funcBes das plaquetas, elas
seriam uma espécie de “link” fundamental
entre inflamacdo, doenca cardiaca e 0s
acidentes vasculares cerebrais e também
funcionariam como as células chave na
promogdo das complicagbes vistas nos
diabéticos e passariam do papel de defensores
do organismo para o de vildes responsaveis
pelas lesBes inflamatérias. Esta € uma
descoberta importante do ponto de vista
farmacoldgico, pois hoje ja existem drogas que
tornam os tecidos mais sensiveis a acdo da
insulina enddgena e funcionam como agentes
antiinflamatdrios em relacéo as plaquetas.

Esses achados mudam a visdo cientifica em
relacdo as plaquetas. Dessa maneira acredita-se

que elas sdo muito mais complexas, o
mecanismo bioquimico seria via de expressdo
do fator de transcricdo denominado PPARy
(Peroxisome Proliferator Activated Receptor).
Sabe-se hoje, que alguns medicamentos
utilizados no tratamento de diabéticos, atuam
exatamente neste ponto, ou seja, impedindo as
plaquetas de liberaram o0s seus mediadores
antiinflamatorios.

A inflamagdo cronica é uma das principais
preocupacbes da medicina. Por este motivo,
estdo sendo feitos varios estudos para descobrir
porque algumas pessoas sofrem ataques
cardiacos, mesmo sem ter nenhuma lesdo nos
grandes vasos, alem disso, também existem
alguns tipos de alimentacdo que podem causar
a liberacdo aguda de fatores inflamatorios.

Certamente, novas drogas serdo descobertas
aproveitando estes novos conhecimentos
cientificos.

Concluséo

A ciéncia vem  trazendo  novos
conhecimentos dia a dia. Numa busca
incansavel de novas terapias e novos
tratamentos para doengas novas e até para as
mais antigas 0s pesquisadores acabam
descobrindo também que nem sempre o0s
mecanismos do corpo humano funcionam
como da forma primariamente descrita. No
caso das plaquetas, que sempre se acreditou ser
0 start para a resposta imunoldégica no
organismo, pudemos notar que de uma hora
para outra elas também podem se transformar
no seu principal inimigo. E certamente 0s
pesquisadores e a industria farmacéutica nao
poupardo esforcos para a descoberta de novas
drogas aproveitando estes novos
conhecimentos cientificos.
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