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Potencial regenerativo axonal do GM-CSF no Sistema Nervoso Periférico de camundongos
C57BL/6
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Resumo

Dada a importancia dos macréfagos durante a regeneracdo nervosa periférica, propomos administrar GM-CSF aos
camundongos WT apds o esmagamento do nervo, visando elevar a producéo e o influxo de macréfagos no local da
leséo e, consequentemente, acelerar a limpeza tecidual e a regeneracéo axonal. Zero, 24 e 48h apdés 0 esmagamento
unilateral do nervo isquiatico, camundongos C57BL/6 (M, 6-8 semanas) foram tratados com GM-CSF (50 ug/Kg, i.p.) ou
PBS e sacrificados aos 3, 7, 14 ou 28 dias apods a lesdo, dal, (n=5/grupo/dia). A andlise dos nervos se deu por
imunomarcacédo de axdnios e macréfagos; animais ndo lesionados foram utilizados como controle negativo (CN). A
recuperacdo motora foi avaliada diariamente, via teste de marcha (sistema CatWalk). Observamos que n&o houve
melhora na recuperacdo motora dos animais tratados com GM-CSF em comparagdo ao grupo controle, porém, em

nivel tecidual, o GM-CSF demonstra ser eficaz na antecipagéo do processo regenerativo axonal.
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Introducgéao

A lesdo de um nervo periférico prejudica a
transmissao de impulsos nervosos, no entanto, se o epi-
e perineuro forem preservados, pode ocorrer
regeneragdo axonal, precedida da remocéo dos residuos
celulares e da mielina*. A limpeza tecidual é otimizada
por macréfagos, que também contribuem para o
processo regenerativo, com a liberagdo de fatores
neurotréficos e angiogénicos’. Dentre as drogas que
induzem a multiplicacdo desses fagocitos, esta o fator
estimulador de colbnias de granulécitos e macréfagos
(GM-CSF)®. Dessa forma, o presente estudo objetivou
elevar a producgdo e o influxo dos macréfagos no nervo
através da administracdo de GM-CSF, visando acelerar o
processo regenerativo apés axotomia.

Resultados e Discusséo

O GM-CSF néo foi benéfico a recuperacdo motora
(Figura 1), mas, comparado ao PBS, aumentou a
guantidade de macré6fagos aos 7 dal (200%; p < 0,001;
Figura 2). Comparado ao CN, o pico de macréfagos no
grupo GM-CSF se deu aos 7 dal (2800%; p < 0,001) e,
no grupo PBS, aos 14 dal (1500%; p < 0,001). A
guantidade de neurofilamentos (Figura 3) néo diferiu
entre os grupos, contudo, em ambos, observamos queda
seguida de duplicacdo da imunomarcacéo (p < 0,05) aos
7 dal no grupo GM-CSF e, aos 28 dal, no grupo PBS. A
guantidade de GAP43 duplicou aos 7 dal no grupo GM-
CSF (p < 0,001; Figura 4). Tais periodos foram
coincidentes ao pico da marcacao.
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Figura 1. Avaliacdo motora da recuperacéao funcional.
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Figura 2. Quantificacdo de macréfagos no local da leséo.
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Figura 3. Quantificacdo de axénios no local da leséo.
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Figura 4. Quantificacao da proteina associada ao
crescimento axonal (GAP43) no local da leséo.

Conclusdes
Em nivel tecidual, o GM-CSF demonstra ser eficaz
na antecipacao do processo regenerativo axonal.
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