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EM LINFOCITOS
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Resumo: O Sistema Purinérgico é um sistema de sinalizacdo capaz de
desencadear respostas na maioria dos tipos celulares. Esse sistema é composto
principalmente por nucleotideos de adenina (ATP, ADP, AMP), adenosina e inosina,
receptores (P1 e P2) e enzimas moduladoras como a NTPDase (CD39) que hidrolisa
ATP a ADP e ADP a AMP, a ecto-5'- nucleotidase capaz de gerar adenosina, as E-
NPPs que hidrolisam o ATP diretamente a AMP e a adenosina desaminase (ADA)
que hidrolisa adenosina em inosina e hipoxantina. Com relacdo as células do
sistema imune ja se sabe que ha uma interacdo especial desse sistema com o0s
linfocitos, podendo promover ou inibir a inflamacéo. Sendo assim, o objetivo desse
trabalho é fazer uma revisao bibliografica sobre a interrelacdo entre os componentes
do sistema purinérgico, os linfécitos e a inflamacdo. Para a realizacdo desse
trabalho foram selecionados artigos cientificos sobre o tema referentes ao periodo
de 2010 até 2017 nas bases de dados Scielo, PubMed e Science Direct. Em relacao
ao sistema imune, o sistema purinérgico age como um mediador inflamatorio,
gerando vias de sinalizacdo purinérgica autdcrina e paracrina que promovem a
regulacdo de interacbes celulares, a ativacdo e a migracdo leucocitaria,
principalmente de linfocitos, em tecidos lesados. As principais moléculas desse
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sistema sdo o ATP e a adenosina. O ATP quando liberado na circulagdo sanguinea
ou na matriz extracelular € um importante marcador de dano celular, induzindo,
assim, uma acao pro-inflamatéria mediada via receptores P2X, principalmente o
receptor P2X7 da membrana dos linfocitos. Dessa forma, o ATP promove a
proliferacéo e a diferenciacdo das células T. A adenosina, no entanto, possui uma
acdo anti-inflamatdria e imunossupressora mediada via receptores P1 que inibe a
liberacdo se citocinas proé-inflamatérias (IL-1 e IFN-y) e a proliferacdo de linfocitos.
Ainda, a adenosina ativa a diferenciacéo dos linfocitos T em T regulatérios, os quais
responsaveis pelo termino da reacdo inflamatéria. Quanto ao ADP, molécula
importante do sistema purinérgico, ainda ndo ha comprovacdo sobre sua acao
especifica nos linfocitos. O balanco das concentracbes de ATP e adenosina é
regulado pelas enzimas do sistema purinérgico, denominadas ectonucleotidases.
Essas enzimas estdo expressas na superficie dos linfécitos e modulam, entédo, a
reacdo inflamatéria. Por exemplo, se a acdo da NTPDase estiver aumentada,
ocorrerd a formacdo de uma maior quantidade de adenosina, favorecendo um
ambiente anti-inflamatério. Contudo, se a atividade da ADA estiver aumentada,
levara a conversdo de adenosina em inosina, diminuindo a resposta anti-inflamatoria
do sistema. Estudos revelam que em condi¢cdes pro-inflamatoérias a liberagdo de
citocinas como a IL-6 desencadeia um aumento na expressdo da NTPDase nos
linfécitos. Em contrapartida, este aumento gera mais adenosina, pois havera maior
hidrolise do ATP, e consequentemente desencadeia a supressao das funcdes das
células T efetoras CD4+ e CD8, diminuindo a resposta inflamatéria em tecidos
lesados. Conclui-se, entdo, que a atividade linfocitaria € modulada tanto pela
concentracdo das purinas quanto pela expressdo das ectonucleotidases, o que
acarreta em respostas que estimulam ou inibem a inflamacéo.
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