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Necrose

Prof. Raimundo Tostes

Agresséao a Celula

Necrose é a morte A morte somatica é
celular no chamada de
organismo vivo. Autolise.




Injuria Hipoxica e Isquémica
A Isquemia afeta a célula de 3 formas:

Injaria por

Reversivel Irreversivel s
reperfuséo

Isqguemia

Reversivel com retorno da oxigenacao:

Edema celular e dilatagéo de RE.

¥ pH intracelular

Esgotamento das reservas de glicogénio

V¥ Sintese de proteinas

Danos ao citoesqueleto e formagéo de vesiculas

Danos funcionais

Injuria por Reperfuséo

Mecanismos:
A entrada de Ca:
...¥enzimas
... ¥proteinas
Gera Radicais Livres

Ativa Citocinas e moléculas de adesao
(inflamagéo)




Injaria por reperfuséo

Reversivel | Irreversivel

WATP

Reperfus&o ‘ Lesdo de Membrana

WBomba ions>Edema Cel.

AGlicolise > WpH /_\ Ativagao
Lisossomal

Ruptura
sintese/armazenamento

Injaria por reperfuséo

Irreversivel

Reperfus&o Lesdo de Membrana

Ativacao
Lisossomal

Ponto Sem Retorno




Injuria Hipoxica e Isquémica

E irreversivel quando:

WV fornecimento de ATP
Ha perda da Integridade genémica

Perda da integridade de membranas

Agressao
}
Injaria celular estagio
reversivel reversivel ?
ponto sem retorno
v v
Necrose Apoptose

ALTERAGOES CELULARES E BIOQUIMICAS
OBSERVADAS NA AGRESSSAO A CELULA

ESTIMULO AGRESSOR
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Isquemia

Irreversivel - Lesao de Membrana
Lesdo mitocondrial

Fluxo intracelular de Ca*

Perda de substancias pela membrana
Ativacéo lisossomal

Perda da integridade do citoesqueleto

Lesao Celular Irreversivel

As lesdes celulares
irreversiveis provocam:

A morte celular ou

Agressao a Célula

Mecanismos de Leséao Celular




Mecanismos de Lesao Celular

Perda da Regulacédo do Céalcio

Fosfolipases Calcio-Dependentes

Ruptura

&+
- do
'L -a _______,.H Citoesqueleto

Proteases
Calcio-Dependentes

Endonucleases Calcio-Dependentes

Necrose

Aumento de volume do citoplasma
Perda das estruturas de superficie
Edema mitocondrial

Ruptura de organelas
VesiculagGes da membrana

Necrose

Intervalo de tempo = horas




Morfologia da Necrose

Necrose = morte celular no organismo vivo.

Digestdo enzimatica da célula (horas)

Desnaturacédo de proteinas

Morfologia da Necrose

V¥basofilia normal devido ao
RNA no citoplasma

Eosina=» prot’s citoplasmaticas
desnaturadas

Morfologia da Necrose

Picnose

Caridlise

Cariorrexia




Morfologia da Necrose

Alteracdes nucleares
observadas na necrose

Morfologia nuclear na necrose

Normal Picnose

Morfologia nuclear na necrose




Morfologia nuclear na necrose

Normal Caridlise

Morfologia da Necrose

Tipos de Necrose

Morfologia da Necrose

Necrose de Coagulacéo

Preservagdo da arquitetura celular

aracteristica de quadros de hipoxia em todos o0s
tecidos exceto encéfalo

Remog¢&do de células mortas é dependente de
leucdcitos imigrantes

Exemplo: Infartos




Necrose

Infarto renal

Necrose

Infarto do miocardio

f ¥
Necrético Normal

Morfologia da Necrose

Necrose de Liquefacéo
Células mortas sdo digeridas completamente

Ocorre por agdo de enzimas que dissolvem o tecido lesado
Comum nas infecgoes bacterianas focais

Exemplo: Abcessos
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Morfologia da Necrose

Necrose de Liguefacédo

Promove a formacg&o de pus

Lesdo purulenta focal encapsulada é chamada de abscesso

Les&do purulenta sem limite preciso é chamada de flegmé&o

Purulento é o mesmo que Supurativo

Morfologia da Necrose

Necrose de Liquefacéo

Infeccbes purulentas em geral

Morte por hipoxia no S.N.C.

(a necrose no SNC é chamada genericamente de encefalomalédcia)

Abscesso vertebral
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Necrose no encéfalo
= encefalomalécia
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Morfologia da Necrose

Necrose Caseosa

Fragmentagéo celular

Sem preservacdo arquitetural
Restos granulares

Infiltragdo granulomatosa
Focos de calcificacdo

Exemplo: Tuberculose

Tuberculose




Necrose Caseosa

Linfonodo afetado na
Tuberculose

Morfologia da Necrose

Necrose Gangrenosa

Necrose de coagulacéo devido ao ¥suprimento
vascular, envolvendo:

Necrose + Putrefacdo
Geralmente um ambiente de anaerobiose
Substrato liquido para proliferagdo bacteriana

Necrose Gangrenosa

Seca
Geralmente tem causa isquémica, afetando extremidades

Umida
Favorecida pela umidade do tecido afetado

Gasosa
Favorecida pela formagéo de gas por bactérias no tecido
afetado
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Gangrena seca

Gangrena Umida

Gangrena gasosa
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Morfologia da Necrose

Esteatonecrose

Areas focais de necrose gordurosa
Saponificagdo
Necrose de adipocitos
Exemplos:

Pancreatites
Necrose Peri-pancreética
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Apoptose

Induzida por:
Fisiologia normal (desenvolvimento e atrofia)
> Algumas infecgfes

» Mecanismos anti-tumorais

Algumas toxinas
Imuno-mediada

MORTE CELULAR PROGRAMADA

Diferencas entre
Apoptose e Necrose

Apoptose
Fisiolégica
Viral
Imune

Retrag&o celular (Wagua)
Membr/Organelas intactas
Fragmentacao nuclear e celular

Minutos

Corpos apoptéticos (fagocitados)

Necrose

Deplecdo de ATP
Lesdo de membrana
Radicais livres

Edema celular

Vesiculas na membrana/
Ruptura de organelas
“Ghost cells” (residuais)
Horas

Inflamacgé&o
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Sequéncia
do
processo
de
Apoptose

ar‘ P B Mo oos conos

. 4 apoptéticos
" 3

Digestao enzimética
e extravasamento do
conteldo celular

NECROSE

fagécito

corpo
apoptotico

Fagocitose das
células apoptoticas
eseus

APOPTOSE

VIA INTRINSECA (MITOCONDRIAL) (INICIAD,

VIA EXTRINSECA
A PELO RECEPTOR DA MORTE)

1 Retirada de fatores de

>Radicais | E—_—
Livres

‘Ativagzo de

Bolha citoplasmatica

. © Interagdes receptor-ligante
crescimento, hormonios  © " (R
>FAS
"\ > Receptor TNF
4 1
i L — . Linfécitos T
Reguladores: oléculas pro- g . ad
aptador de proteinas itotoxicos
Membros da 2 apopel:ncas F
familaBle- citocromo € Iniciador Caspases
il - i
4 * - G B
INJURIA: ‘mitocondria - = g;se;::;; ranzima
»>Radiacéo P53 =
»Toxinas -

Ruptura do
endonucleases EilEEsqueieto

4

Ligantes para
receptores
celulares

fagociticos
Corpo apoptético
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Material usado exclusivamente para fins
didaticos, permitida a reproducdo, desde que
citadas as fontes.
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