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Resumo

O objetivo do presente estudo foi avaliar as altera¢cdes histolégicas renais
decorrentes da insuficiéncia renal induzida por embolismo arterial em ratos.
Os rins utilizados foram previamente coletados durante a padronizacao do
modelo de ateroembolismo em ratos: Grupo 1) animais normais, Grupo 2, 3,
4) animais submetidos ao procedimento de ateroembolismo renal mantidos
por periodos de tempo diferente (30, 60 e 90 dias, respectivamente) apos o
procedimento operatério. O tecido renal de cada animal foi fixado com
solucdo de formalina 10 %. Subsequentemente, os tecidos foram
desidratados, por aumento da concentragdo de solucao etanol (70-100 %),
impregnados em parafina liquida e incluidos em blocos de parafina. A seguir,
o material foi seccionado em micrétomo na espessura de 5 um, corado com
hematoxilina/eosina para avaliacdo morfologica do tecido em microscépico
Optico. Os resultados mostraram que o tecido renal dos ratos submetidos ao
ateroembolismo renal apresentaram alteracdes glomerulares (dilatacdo da
capsula de Bowman, colapso capilar e diminuigdo da celularidade), tubulares
(degeneracdo e necrose) e intersticiais (infiltrado de células inflamatorias)
progressivas de acordo com os periodos de tempo avaliados (30, 60 e 90
dias).

Introducao

O ateroembolismo € uma doenca multissistémica que afeta diversos
orgaos como: pele, rins, trato gastrintestinal e sistema nervoso central. Em
25% dos casos podem ocorrer de forma espontanea, mas, na maioria das
vezes, € uma consequéncia da complicacdo de procedimentos
endovasculares e/ou terapia anticoagulante ou trombolitica. Neste caso,
émbolos de colesterol podem se deslocar de uma placa aterosclerética
erosada de uma grande artéria (em geral a aorta) e ocluir pequenas artérias
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e arteriolas em diferentes 6rgaos, ocasionando infarto isquémico (DUMMER
et al., 2010 ; RIELLA, 2010)

A doenca renal ateroembdlica (DRAE) é definida como uma
insuficiéncia renal secundaria a oclusao das artérias e arteriolas renais, por
émbolos de colesterol, que se depositam na forma de cristais. A incidéncia
exata da DRAE nao é conhecida, pois muitos casos ndo séo diagnosticados
ou sao identificados pos-morte. O cenario clinico é variavel, desde um
quadro subclinico até uma doenca fatal (DUMMER et al., 2010; RIELLA,
2010; SOLIS et al., 2010)

Resultados anteriores mostraram um aumento dos niveis séricos da
creatinina e ureia e uma hipertrofia renal nos animais submetidos ao
ateroembolismo renal. Adicionalmente, a concentracéo de proteinas na urina
de 24 h também estava bastante elevada. Estes resultados apontaram para
uma alteragédo da funcao renal nestes animais, indicando leséo renal. Neste
contexto, era importante realizar uma avaliacdo in situ dos rins dos animais
submetidos ao modelo experimental de ateroembolismo renal. Assim, o
objetivo do presente estudo foi avaliar as alteracdes histolégicas renais
decorrentes da insuficiéncia renal induzida por embolismo arterial em ratos

Materiais e métodos

Os rins utilizados foram coletados durante a padronizagdo do modelo
de ateroembolismo em ratos: Grupo 1) animais normais, Grupo 2, 3, 4)
animais submetidos ao procedimento de ateroembolismo renal mantidos por
periodos de tempo diferente (30, 60 e 90 dias, respectivamente) apds o
procedimento operatoério. O projeto foi aprovado pelo Comité Permanente de
Etica em Pesquisa Envolvendo Animais da Universidade Estadual de
Maringa (CEUA) sob o parecer n.c 1994250515.

Analise morfolégica do rim de animais submetidos a insuficiéncia renal
por ateroembolismo pela técnica de coloracdo hemato xilina/eosina

Os rins de animais normais e de animais submetidos ao procedimento
de ateroembolismo nos diferentes periodos de tempo (30, 60 e 90 dias)
foram fixados com solucdo de formalina 10 %. Subsequentemente, as
amostras foram desidratadas aumentando a concentracdo da solucdo de
etanol (70-100 %), impregnadas em parafina liquida e incluidas em blocos
de parafina os quais foram seccionados em micrétomo na espessura de 5
um. SeccOes do tecido foram coradas com hematoxilina/eosina para
avaliacdo histoldgica do tecido utilizando microscopico optico.

A avaliacdo morfologica do tecido renal foi realizada por escore
histol6gico. Foram analisados aleatoriamente 20 glomérulos (10 corticais e
10 medulares), totalizando 300 glomérulos por grupo experimental,
avaliando a area da c4psula de Bowman, as alcas capilares e a celularidade.
Também foram analisados, aleatoriamente 20 tubulos renais (10 tubulos
contorcidos proximais e 10 tdbulos contorcidos distais), totalizando 300
tubulos por grupo experimental, avaliando a degeneracdo e a necrose
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tubular. Adicionalmente, o intersticio renal também foi analisado quanto ao
infiltrado de células inflamatoérias. Todas estas analises foram avaliadas
adotando tabela de escore sendo: 0 = nenhuma alteracdo; 1 = leve
alteracdo; 2 = moderada alteracéo e 4 = intensa alteracdo. Os dados foram
expressos como media + erro padrdo da média dos escores obtidos na
analise morfoldgica do tecido renal.

Resultados e Discussao

Os dados da andlise histoldgica das amostras de rins (coradas com
hematoxilina/eosina - HE) dos grupos de animais normais e animais
submetidos ao processo de ateroembolismo renal, nos diferentes periodos
tempos (30, 60 e 90 dias), estdo representadas na tabela 01. Os rins dos
animais normais, nos diferentes periodos de tempos, estavam com
arquitetura preservada e glomérulos integros (capsula de Bowman, alcas
capilares e celularidade preservados). Adicionalmente, ndo apresentavam de
alteracdes tubulares e de infiltrado inflamatorio no intersticio.

Por outro lado, os rins de animais submetidos ao ateroembolismo
renal apresentaram lesGes glomerulares (dilatacdo da capsula de Bowman,
colapso capilar e reducéo da celularidade) com evolugéo progressiva nos
periodos de tempo de 30 e 60 dias; as quais permaneceram mantidas entre
os periodos 60 e 90 dias. Nestes animais foram evidenciadas alteracdes
tubulares com degeneracao e necrose tubular progressiva nos periodos de
tempo avaliados (30; 60 e 90 dias). Também foi observado intenso processo
inflamatorio com significativa infiltracdo de células inflamatérias no intersticio
dos rins de animais submetidos ao ateroembolismo renal.

Tabela 01. Anélise morfolégica dos rins de animais normais e submetidos ao
ateroembolismo renal nos diferentes periodos de tempos avaliados (30, 60 e
90 dias). Os dados foram expressos como média + erro padrao da média
dos escores obtidos na analise morfolégica do tecido renal.

30 DIAS 60 DIAS 90 DIAS
N (0] N (@) N o

Area renal Alteracdes renais

Dilatado 0,00+£0,0 236+0,1 0,33%+0,1 266%0,0,22+0,1 2,26+0,2
Glomérulo Algas capilares 0,83+0,2 1,72+03 0,61+0,290%0,1| 1,78+04 2,66+0,2
Celularidade 0,00+0,0 254+0,3 0,00+0,0 2,82| 0,00+0,1 2,40+0,2

Tabulos Degeneracao 12,05 100403 005+01 233+02 0652 3,000,
celular e Necrose
.. Células
Intersticio 1S 016+0,2 1,90+0,2 0,16+02 1,88+0,1 022% 3,000,0
Inflamatoérias

N = grupo normal; O = grupo submetido ao ateroembolismo renal. Escore histolégico: 0 =
nenhuma alteracao; 1 = leve alteracdo; 2 = moderada alteracéo e 3 = intensa alteracao.

Conclusao

O presente estudo mostrou que o modelo experimental de
Insuficiéncia Renal Cronica induzida por ateroembolismo renal provoca
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alteracdes histologicas glomerulares, tubulares e intersticiais de maneira
progressiva mimetizando achados clinicos da doenca.
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