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RESUMO

0 efeito do LPS sobre a migracao de monocitos Para as cavidades
Peritoneal e pleural submetidos a diferentes estimulos. herificacao do efeito ocor-

rido por mecanismo direto ou Bela liberacao defatores endogenos.

A
JC^tilCilYid C U1114 '11' dU

VdSCUiarlissacarideo ept 4 generalizada, causada principatmente por lipopo-
( ), presente nas Paredes celulares de bacterias gram-negatives MO

ULEVfTCH, 1978). Em humanos
e em outras especies, a septicemia redu ( RRISON &dos neutrofilos

, um fator importante na evolucao da doen a z a capacidade mig7 at caodiminui a capacidade de defesa do o ^ , visto que a redu^ao da migra^ao
TO & GOLD, 1976; V rg

'anismo
, aumentando a suscetibilidade as infec^oes (TERRI-

AN DIJK et al., 1980; DAHINDEN; GALAN, 1983). Atualmente
acredita-se que os eventos fsiopatologicos (hipotensdo, f OS. FEHR,

hemorragias adintravascular
disseminada), observados na endotoxemia, sao desencadeados dose, coagula^do

de necrose tumoral, interleucina 1 e PAF acether) liberados por macrofa por clad s pelo LPS
(TRACEY et al., 1986; TRACEY et al., 1987; MOLDANER et al., 1987; WAA est& ESP oelo LPS
GROENVELD et al., 1988

). Desta forma, torna-se evidente a im

p
ortanci

a de & ESPEVIK, 1 or o

efeito do LPS sobre a atividade do monocito/macrofago Para com reender mei r o que ocorre aendoxemia
e no choque septicemico, pessibilitando, desta manei a, urn tratamento o que oorre .

0 objetivo deste trabalho foi verificar o efeito do LPS sobre a migrra ao mais efetivo.
de monocitosas cavidades peritoneal e pleural submetidos a diferentes

estimulos . Pretendverificar se o efeito ocorre por mecanismo direto ou pela liberadao de fatore emos, ainda,
s endogenos.

Materials e metodos
Animals

: Foram utilizados ratos Wistar, machos, pesando entre 180 e 200
corn livre acesso a racao e agua. gramas

Os animals receberam 30 minutos antes 0,2 in] de LPS i.v., atrave
venoso do penis. Nas doses de 5, 10, 20, 30, 50, 100, 200 s do seio

µg/kg,. Os animals-controles recebe-
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ram 0,2 ml de PBS i.v. Trinta minutos depois foi injetado tioglicolato (300 mg/10 ml p/v) i.p.
Qtaatro Bias apos, a cavidade peritoneal foi lavada corn 10 ml de PBS heparinizado (5 ui/ml).

Apos leve massagem do abdomen, retirou-se 5 ml para contagem total e diferencial das celulas.

0 restante do lavado peritoneal foi centrifugado a 1000 rp.m durante 5 minutos.

O sobrenadante foi desprezado e o "pellet" ressuspendido em solucao de albumina a 3%. 0

esfregaco dessas celulas foi corado pelo metodo pancromico de Rosenfeld. Todos os de-
mais ensaios foram realizados corn LPS 30 gg/kg.

Foram utilizados ainda como estimulos infamatorios glicogenio 75 mg/3 ml p/v e car-
ragenina 300 µg/3 ml p/v i.p. e na pleura tioglicolato (10 mg/ l ml p/v), glicogenio (25 mg/ l ml p/

v) e carragenina (300 µg/1 ml p/v). A injecao intrapleural foi realizada entre o 5° e 6° espaco
intercostal. A cavidade foi lavada no quarto dia, injetando-se 5 ml de PBS heparinizado (5 ui/ml).
A contagem total e diferencial de celulas foi realizada conforme descrito anteriormente.

Efeito do soro de animais tratados com LPS sobre a migracao de monocitos e
neutrofilos

: Um grupo recebeu 1 ml do soro de animais tratados, 2 e 6 horas antes, corn
0,2 ml de LPS (30µg/kg) i.v., outro grupo recebeu igual volume de soro de animais trata-

dos, 2 horas antes, com 0,2 ml de PBS i.v. Os demais grupos receberam I ml de solucao de

PBS i.v. Trinta minutos depois receberam 10 ml de tioglicolato 3% i.p. e a migracao de
monocitos avaliada 4 dias depois.

No ensaio da migracao de neutrofilos, os animais receberam 1 ml do soro de
animais tratados, 2 horas antes, com 0,2 ml de LPS (30µg/kg) i.v. Os demais grupos recebe-

ram o mesmo tratamento descrito acima. Como estimulo inflamatorio, foi administrado
carragenina (300 gg/3ml) i.p. e a migracao foi avaliada 4 horas depois.

0 soro foi obtido de animais normais que receberam 0,2 ml de LPS (30µg/kg)

i.v.. Decorridos 2 e 6 horas apos a injecao, os animais foram anestesiados com titer

etilico P.A. e o sangue foi colhido da aorta abdominal. 0 sangue foi incubado durante

20 minutos a 37°C. Os tubos foram resfriados a 4°C durante 10 minutos. 0 coagulo foi

descolado e o soro coletado e centrifugado a 2000 r.p.m durante 10 minutos. Para o

grupo controle, utilizou-se soro de animais normais que foram injetados com PBS.

Dexametasona (1 mg/kg) s.c. foi administrada I hora antes, em urn grupo de

animais que recebeu LPS ou PBS i.v.. Para a obtencao do soro destes animais, foi utili-

zado o mesmo procedimento descrito acima. Em seguida, um grupo de animals rece-

beu 1 ml do soro de animais tratados, 2 horas antes com 0,2 ml de LPS (304g/kg) i.v. e

o outro grupo recebeu igual volume de soro de animais tratados com LPS e que recebe-

ram dexametasona. Os demais grupos receberam 1 ml de solucao de PBS i.v.. Um des-

tes grupos recebeu, I hora antes, dexametasona. Trinta minutos depois foram adminis-
trados 10 ml de tioglicolato 3% I.P.

Medidas de atividade hemolitica do complemento . Vias classicas e alterna-tiva
: Preparou-se 2,0 ml de unia solu4<io contendo 0,07 ml do complemento e 1103 ml

de solucao tampao TEA-Ca+2 -Mg+?, e deixou-se estabilizar por 5 minutos a 37°C. En-

tao, adicionou-se 0,4 nil do sistema hemolitico da via chissica e, sinrultanearnente, um

cronornetro foi acionado. 0 tubo foi agitado suavemente e cleterminada a turbidez

inicial da reacao (0,40 mais on menos 0,02), procedendo-se a leitura em comPrimento

de onda 700 nm. Registrou-se o tempo necessario (t11 ) para que a reacao atingisse a
turbidez igual a metade da inicial (0,20 nrais on menos 0,01). 0 tempo para lise de 50%
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cia hemacias (t1/2) representou a atividade hemolitica da via classica do comlemento
(BARBOSA, 1983). P

Para via alternativa, foi realizado procedimento semelhante ao anterior, porem

litilizando-se 2,0 ml de uma solucao contendo 0,70 ml de complemento e 1,3 ml cla solucao

bloqueadora da via classica, TEA-EGTA-Mg+2. Adicionou-se a essa diluicao do complemento,

0,40 ml do sistema hemolitico da via alternativa. A determinacao dos valores de
tut seguiu odescrito anteriormente para a via classica.

Resultados

Efeito do LPS sobre a migracao de monocitos para as cavidades peritoneal e
pleural: A Figura I mostra que a adi..inistracao endovenosa de LPS nas doses de 5, 10, 20,

30, 50, 100 e 200 4g/kg inibe de forma dose-dependente a migracao de monocitos para a
cavidade peritoneal estimulada com tioglicolato.

0 LPS tainbem inibiu a migracao de monocitos para a cavidade peritoneal e pleu-
ral de ratos, estimulada com diferentes estimulos (Figura 2, Painel A-e B; na pagina seguinte).

Figura 1

50 100 200

LPS gg/kg

Figura - 1 LPS inibe de maneira dose-dependente a migracao de monocitos para a
cavidade peritoneal . A migracao de monocitos para a cavidade peritoneal

foi induzida, injetando-se tioglicolato 300 mg/10 ml em animals pre-tratados

(30 minutos) com 0,2 ml de PBS (controle), ou LPS nas doses de 5, 10, 20,

30, 50, 100 e 200 mg/kg, i.v.. A avaliacao da migracao foi realizada quatro

dias apps a injecao do estimulo inflamatorio. Foram utilizados 10 animals

por grupo. Os resultados foram expressos em percentagem de inibicao pelo

LPS da migracao de monocitos em relacao ao controle.
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Figura 2

Figura -
2 LPS inibe a migracao de monocitos Para as cavidades peritoneal

(PainelA) e pleural (Painel B), induzida por varios estimulos
. A induaao da

migracao de monocitos para cavidade peritoneal foi induzida, injetando-se

tioglicolato (Tg) 300 mg/10 ml, glicogenio (Glc) 75 mg/3 ml e carragenina

(Cg) 300 tg/3 ml. A migracao de monocitos para a cavidade pleural foi

induzida, injetando-se Tg 30 mg/lml; Glc 25 mg/lml e Cg 300 µg/Iml. Os

estimulos inflamatorios foram administrados em animais pre-tratados (30

minutos) com 0, 2 ml de PBS (barras abertas) ou com LPS (barras hachuradas)

na dose de 30 gg/kg, i.v.. As barras cheias (c) representam o numero de

monocitos presente nas cavidades dos grupos controles que receberam PBS

i.p.. A avaliacao da migracao foi realizada quatro dias apos a injecao dos

estimulos inflamatorios. Os valores representam a media aritmetica mais

ou menos EPM e o numero de animais utilizados esta indicado acima das

barras. Os asteriscos representam diferencas estatisticamente significantes (* p <0,

01, teste t de student) quando comparadas ao grupo pre-tratado com PBS.

0 soro (SL) de ratos tratados 2 on 6 horas antes com LPS reduziu a migracao de
monocitos para a cavidade peritoneal, induzida com tioglicolato, o mesmo nao sendo ob-

servado (Figura 3) na migracao de monocitos estimulada por tioglicolato, em animais que

receberam soro de animais pre-tratados com PBS (SP) i.v. ou na migracao de neutrofil

para a cavidade peritoneal estimulada com carragenina em ratos que receberam soro de
anilnlais tratados coin LPS (Figura 4).
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Figura -
3 Soro de animais que receberam LPS inibe a

para cavidade peritoneal de monocitos

e
eritoneal induzida pelo tioglicolato

A migracao dmonocitos foi induzida, injetando-se Tg 300 mg/10 ml i. . em ani-
mais pre-tratados (30 minutos) com: a) 1 nil de PBS (PBS); Pb 1,0 m

soro de animais que receberam 2 horas antes 0,2 ml de PBS o ml
que receberam 2 e 6 horas antes LPS (SL 30 (SP); u c)

liacao da migracao foi realizada quatro dias ap6s agi/ je aoldos t mu-

los inflamatorios. (C) representa o numero de mon ci os nados vidade

do grupo controle que recebeu PBS i.p.. caida
aritmetica +- EPM do nume1'o de an

Ois
utoilizadosre jentam a media

das barras. Os asteriscos representam diferencas estatistidcam o acima
nificantes (* p<0, 01, teste t de student ente sig-
po pre-tratado com PBS. ) quando comparadas ao gru_
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Figura - 4 Migracao de neutrofilos para cavidade peritoneal de ratos, induzida ela
carragenina ,

nao a afetada pelo tratamento previo dos animais com soro de
ratos que receberam

LPS. A migracao de neutrofilos foi induzida, injetando-

se Cg 300 µg/3 ml i.p. eni animais pre-tratados (30 minutos) com: a) 1 ml de

PBS (PBS); b) 1 ml soro de animais que receberam 2 horas antes 0,2 ml de

PBS (SP); ou c) receberam 2 horas antes 0,2 ml de LPS (SL 30 4g/kg) i.v.. A

avaliacao da migracao foi realizada quatro horas apos a injecao do estimulo

inflamatorio. (C ) representa o nt mero de neutrofilos na cavidade do grupo

controle que recebeu PBS i.p. Os valores representam a media aritmetica +

EPM do numero de animais utilizados, indicado acima das barras.

Influencia da dexametasona no efeito do soro de animais tratado com LPS
sobre a migracao de monocitos

: Observa-se, na Figura 5, que a migracao de monocitos
para a cavidade peritoneal induzida poi- tioglicolato deixa de ser inibida quando os ani-

mais doadores de soro (SL) foram tratados com dexametasona. Observa-se, tambem, na

mesma Figura, que o soro de animais normais (SP) ou de normais pre-tratados com dexa-

metasona (SDP) nao interferiu com a migracao de monocitos induzida pelo tioglicolato.
Medidas de atividade hemolitica do complemento . Vias classicas e alternativa:

Na tabela 1, o soro de ratos tratados 2 horas antes corn LPS apreseiltou um aumento no

tempo de hemolise das hemacias de carneiro quando comparado ao grupo controle. A

reducao da atividade litica da via classica do sistcina-co>npiemento manifesta-se pelo au-

mento do valor de tip,,, que o tempo necessario para que ocorra a use de 50% das hemacias.

A percentagem media da inibi^ao (%I) da atividade litica da via classica do sistema- com-

plemento do soro de ratos que receberam LPS, em rela4ao ao soro de animais que recebe-
rain PBS, foi 67,17%.
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Foi dosada, tambem,
a atividade litica da via classica do sistema complemento

soro de ratos que receberam I ml de soro de animals tratados 2 horas do
antessoro de animais que receberam igual volume de soro de ratos tratado corn LPS e do

PBS intravenoso. Nestes animais, nao houve reducao na atividade s 2 horns antes com
mento quando comparados ao grupo controle (Tabela 2) litica do sistema comple-

Figura 5

-2h LPS

Figura - 5
Dexametasona bloqueia o aparecimento da atividade '

migracao de monocitos no soro de ratos pre-tratados com LPS
. A migra ao

de monocitos foi induzida, injetando-se Tg 300mg/10 ml i.p. em animais

pre-tratados (30 minutos) con1: a) 1,0 nil de PBS; b) 1 nil de soro de animais

que receberam 0,2 ml de PBS (SP) cujo sangue foi colhido 2 horas depois; c)

1,0 ml soro de animais injetados com dexametasona (1 mg/kg) s.c. tratados

1 hora depois com 0,2 nil de PBS (SDP) e cujo sangue foi colhido 2 horas

depois; d) 1 ml do soro de animais tratados com LPS (SL 30 µg/k /0,2 ml

cujo sangue foi colhido 2 horas depois; e) 1,0 ml soro de animals g jetados

corn dexametasona (1 mg/kg) s.c. tratados I hora depois corn LPS (SDL 30 µ

kg/0,2 nil), cujo sangue foi colhido 2 horas depois. (C) representa o numero

de neutrofilos na cavidade do grupo controle que recebeu PBS i.p. A avalia cao

da migracao foi realizada quatro dias apps a injecao dos estimulos

inflamatorios . Os valores representam a media aritmetica +- EPM do numero

de animais utilizacios, indicado acima das barras. 0 asterisco re resenta
diferen^a estatisticamente si nifcante p

g (* p<0, O 1, teste t de Dunnett) quando
comparada ao grupo pre-tratado com PBS.
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TABELA 1 -
Dosagem litica do sistema complemento em soro de ratos pre-tratados com soro
pre-tratados (2 a 6 horas antes ) com PBS e LPS i.v.

VIA CLASSICA VIA ALTERNATIVA

(t1/2; S) (t 1/2;S)

Ensaio Normal LPS Normal LPS (-2h) LPS (-6h)

1

2
3
4

5
6
7
8
n

10

274
285
295
304

319
252
254
270
295

289

446
500
538
5 74

665
396
400
398
412
397

226 444

185 446

200 360

195 330

195 350

231 347

220 374

335
.940

1800
1800
1800

Media 282.70
DP 21.02

472.60
93.70

207.43 373.25
17 97 46 35

1800

%I 67.17
. .

79.94

0

TABELA 2 -
Dosagem litica do sistema complemento em soro der t
tratado (2 horas antes) com PBS e LPS. a os tratados com soro pre-

VIA CLASSICA VIA ALTERNATIVA

(t1/2; S)
(t1/2 ;S)

Ensaio Soro PBS Soro LPS Soro PBS
Soro LPS

(-2h)
1 185 185 218 1412 187 175 235 1403 190 174 240 1654 184 185 224 1305 190 182 241 1476 195 186 265 1357 190 176 220 1618 189 178 247 1399 193 185 270 13010 189 249
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Ainda na Tabela 1, notamos que o soro de ratos tratados 2 e 6 horas
com LPS(30 mg/kg) contido em 0,2 ml, administrado por via intravenosa apr esentou tamantesbem

umareducao no tempo de hemolise das hemacias de carneiro quando com grupo
trole; isto e, animais que receberam igual volume de PBS tointravenoso. par ado ao da ati Con-

de litica da via alternativa do sistema-complemento manifesta-se 0 aumento da ativida

valor de t , A percentagem de inibicao (% I) da atividade litica da via ahem pela reou^ao do

sistemacomplemento do soro de animais que receberam LPS, 2 horas antes, emerelnativa

a^ao dao o soro deque receberam PBS, foi em torno de 79,94%.; e acima de 10
animais tratados 6 horas antes corn LPS. 0 ^o para °soro de

Foi dosada, tambem, a atividade litica da via alternativa do sistema
do soro de ratos que receberam I ml do soro de animais tratados complement.

2 horasanimais, nao houve reducao na atividade litica da via alternat oras antes com PBS.
mento quando comparados ao grupo controle (Tabela 2), va do sistema comple-

Discussdo
J^m aC.lrtl fiiQJ, foi relatado iC_1^

aiCncia rid atividade

tadores de diversas doen^as, tars Como sindrome dot orrn`id r pacientes p
o "leucoc to louco", s

ak, diadetes melitus, lepra lepromatosa, sindrome de Wiskott-Aldrich ome M LER,

1985; WARD; GORALNICK; BULLOCK, 1976; ELLIS et al., 1988). Ne AIDS (MILLER,

smalidade no processo de migracao celular foi descrita Como sendo ecorr n , pelo anor
em paste, da presenca de fatores inibidores no soro destes pacientes. dente, elmeno

Na septicemia existe, tambem, uma deficiencia na capacidade de migra -
neutrofilos para o foco da infeccao, o qual e importante para o agravamento da d ca, dos

vez que a diminuicao da migracao reduz a capacidade de defesa do organism. (TERRI uma
GOLDE, 1976; Van DIJK et al., 1980; DAHINDEN et al., 1983). Cunha et al 19) TO s-

traram que macrofago estimulado corn LPS libera um fator- que inibe a mi ra ao demons-
filos e a liberacao deste fator e inibida pela dexametasona, o mesmo nao e de fica o-

com indometacina (inibidor da cicloxigenase) ou BW775 (inibidor da li oxi e a derificado

Deficiencia na atividade quimiotatica dos monocitos tern sido obseg ada em
oecas Como candidiase mucocutanea, devido a reducao na producao de fator quimitatico lo

linfocito (SNYDERMAN et al., 1973), e sindrome de Wiskott-Aldrich and pee
fatores quimiotaticos no soro de pacientes podem resultar na inibi ao da r i altos n%veis de

em funcao da dessensibilizacao dos mnon6citos (ALTMAN; SNYDREMAN; BAESE, 9744). ;5o celula

Nossos resultados demonstrain que a adnministi a4ao endoveriosa de LPS im r)
inibe a migracao de monocitos para as cavidades peritoneal e pleural, esti

mu aversos lada por di-versos estimulos inElamat6rios e de forma dose dependents (Figura I e 2).

inibicao pode ser devido: a) a acao direta do LPS sobre o monocit
sua capacidade do loconro ao; b o, inibindo
inibidor -; c ao es ) a agao indireta do 1,11S via a liberacao de algum Fator

gotamento dos fatores (1uinriotaticos; d) it inibicao da expressao de rece p-
tores de aesao no endotelio; ou e) a hipotensao. 1

Coin relacao a aao direta do ITS, os resultados da literatura sao contra
Existem dados mostrando que o LPS inibe a migra4ao "in vitro" de neutrofl drtorios.

os rnduzrda
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por FMLP e C5a; por outro ]ado, outros trabalhos mostram que o LPS nao inibe a mi ra ao d
neutroflos, podendo ate potencia-la (DAHINDEN et al., 1983 g e

). Patem daclos sobre os efeitos direto do LPS sobre sua quirriiotaxia . Nra os monocitos, nao exis-
oss

que, tanto o soro de animais tratados corn LPS 2 horas antes, quanto o sooro de an maisltratados
6 horas antes corn LPS intravenoso, foram eficazes em mimetizar o efeito do LPS, ou seJ'

a mrgracao de monocitos para cavidade peritoneal induzida por tioglicolato (fi ra3)m Esse

efeito sugere que a inibicao da migracao celular nao e devido a urea acao direta do LPS.asse

seu "clearence" na circulacao e um torso de 30 minutos (ROSENBAUM et al., 1983),^ que

disso, a administracao endovenosa de soro de animais tratados coin LPS, 2 horas antes, Alem

capaz de inibir a migracao de neutrofilos (figura 4). Este fato corrobora coin a ideia acima ao is,

se o soro estivesse contaminado com LPS, haveria a inibicao da migracao tanto de mon6citos

quanto de neutrofilos, visto que o LPS administrado endovenosamente inibe a mi ra ao clestas

celulas (TAVARES; CUNHA; FERREIRA, 1989). Em adicao, a dexametasona inibidoo o efeito
anti-inflamatorio do soro de animais pre-tratados corn LPS (figura 5) conduz-nos a id6ia

que, provavelmente, o efeito do LPS seja atraves da liberacao de algum fator inibidor, cuja
liberacao e inibida pelos glicocorticoides. Ate o momento, nao esclarecemos se este fator '
origem celular ou resulta da ativacao de fatores plasmaticos. e de

Embora a dosagem dos niveis sericos do sistema complemento tenha mostrado que
animais que receberam LPS endovenoso apresentaram uma reducao dos niveis de com lemn-

to (Tabela 1), provavelmente o esgotamento dos fatores quimiotaticos nao e a principal causa

inibicao da migracao de monocitos por nos observada, porque os niveis plasmAticos sa
complemento dos animais que receberam soro de ratos pre-tiatados com LPS, onde se obs r-

you tambem inibicao da migracao (figura 3), apresentaram niveis sericos do sistema comple-
mento normais (Tabela 2). Estes resultados tambem podem descartar a hipotese de que a re-

senca de elevadas concentraoes de fatores quimiotaticos na circulacao resultante da ativa ao
do sistema complemento pelo LPS poderia impedir a formacao de um gradiente qufm
fatores quimiotaticos entre o foco infeccioso e os vasos , 19

78)
rco de

conforme sugerido para IL-8, induzir a perda das selectinas e atiacO de moALLAN, dad ou,

das familias de imunoglobulinas e integrinas, prevenindo a migracao devido a uma a resao
homotipica, endurecimento da membrana g eggao

las na microcircula^ao pulmonar (ROT, 199 ^p o Ho endolo f
1 989) e represamento das celu-

dos monocitos. Alem do mais, a administracao de soro de animal que rdeceberarrn iLPS n^ o

inibiu a migracao de neutrofilos (Figura 4), e se o efeito do LPS fosse em decorrencia da e ao
ssesibilizacao ou da nao formacao de urn gradiente quimico, seria de se esperar co LPS inibisse

a migracao destas celulas tambem. que se

Resultados do nosso laboratorio descartam a possibilidade de o efeito inibidor do
LPS sobre a quimiotaxia de monocitos ser devido a hipotensao, visto que a administra ao

LPS endovenoso nas doses aqui utilizadas nao afeta os parimetros lrernodin^^irnicos dos anin s
(CUNHA et al., 1989). rai

0 LPS poderia, tambem, estar inibiddo a migra^ao de 1110116citos via liber. s
.

glicocorticoide. Tem silo relatado que, duraute a endotoxemia, ocorre libera cao maci a de
eglicocorticoide. Este fato e atribuido tanto a urn efeito direto (Iuanto indireto do LPS do

hipotalamo e cortex adrenal S sbre o
TRACEY et al., 1988). Esta hipotese tambem pode ser descarta-

da, ja clue o soro de animais que receberam LPS tambem inibiu a migra ao de mon6
^ crtos. Visto
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que o soro de animals normais nao
que o proced inibiu a migracao (Figura 3), descarta-se a

raimento de administ acao do soro ou de LPS esteja estressando os ani ais para
s animals paraTiber arem concentra^oes de glicocorticoide suficientes Para inibir a

rela^ao ao mecanismo inibitorio Besse fator inibidor, os resultados
momento nao nos perm item precisar se ele esta atuando diretamente nos mon o obti ini ate o
sua capacidade de locomocao %u inibindo sua interacao corn o endotelio. ocitos, nbindo

Con, relacao ao efeito de drogas sobre a inibicao da migracao de m
LPS, obseivamos que a inibicao da migracao de monocitos em animal oriocitos polo

de ratos que receberam LPS foi inibida quando os animals doadores
de ssopr fo

o forados com soro
corn dexametasona (Figura 5). ram pre tr atados

Cunha e colaboradores demonstraram que a dexametasona inibe a produ^5o do
fator inibidor- do recrutamento de neutrofilos liberado por macrofag dos por S.

or LP S.Resultados em nosso laboratorio, e neste trabalho, permitem-nos sugern-S estimulados

a dexametaa inibicao da liberacao ou impede a ativacao de fatores inib dores Plas Atic s da
quimiotaxia, os quais atuariam, inibindo a migracao de neutrofilos CUNll ERRS s a

1986) ou de monocitos, o que poderia explicar, parcialmente, o efeito be' c F do use dos
na septicemia. nefico do use doss

Nossos resultados permitem supor que, durante uma endotoxemia, ocorre
da migracao de monocitos. Provavelmente o efeito do LPS seja indireto, redu^ao
liberacao ou ativacao de fatores inibidores da migracao. A1em disso, nosisto e, o most daatrav6s

uque a dexametasona inibe o efeito anti-inflamat6rio do LPS. Isto pode expl tiar pelo menos elh enos e

mparte, os provaveis efeitos benefrcos da dexametasona no tratamento da se ticemia
p

ABSTRACT

The effect of LPS on the migration of the peritonial and pleural
cavaties submited to the different impulses.
a direct mechanism The checking of the effect occurred by

or through the liberation of endogenous factories.
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