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Pesquisa

Projeto de Pesquisa

Impacto da disfunção mitocondrial e senescência celular prematura na 

Síndrome do Desconforto Respiratório Agudo: mecanismos e potencial 

terapêutico



Pesquisa

Síndrome do Desconforto Respiratório Agudo (SDRA)

Meyer NJ, et al. Lancet. 2021 Aug 14;398(10300):622-637
27% 32% 45%

Leve Moderado Grave

Critérios de Berlim



Pesquisa

Etiologia

Matthay MA, et al. Intensive Care Med. 2020 Dec;46(12):2136-2152. 



Pesquisa

Subfenótipos

Matthay MA, et al. Intensive Care Med. 2020 Dec;46(12):2136-2152. 

Sem tratamento farmacológico efetivo

Terapia de suporte



Pesquisa

Matthay MA, et al. Intensive Care Med. 2020 Dec;46(12):2136-2152. 

Inflamação desregulada

Ruptura da membrana alveolo-capilar

Epitélio

Aumento da Permeabilidade

Formação de edema pulmonar

Endotélio

Síndrome do Desconforto Respiratório Agudo (SDRA)



Pesquisa

Mitocôndria e Pulmão

Cloonan SM, et al. Eur Respir Rev 2020;29:200165; Liu X, J Transl Med. 2017;15(1):207. Published 2017 Oct 13; Harrington J.S., et al. Curr Opin Crit Care. 2017;23(4):284–290 



Pesquisa

Disfunção Mitocondrial

Cloonan SM, et al. Eur Respir Rev 2020;29:200165; Liu X, J Transl Med. 2017;15(1):207. Published 2017 Oct 13; Harrington J.S., et al. Curr Opin Crit Care. 2017;23(4):284–290 



Pesquisa

↓ Membrane potential

↑ mROS production

Disrupted Bioenergetics

Disturbed Homeostasis
Dutra Silva J, et al.. Eur Respir J. 2021 Jul 1;58(1):2002978 (IF 24).



Pesquisa

Senescência Celular

Estudos epidemiológicos frequentemente relatam a 

média/mediana de idade dos pacientes com SDRA 

como sendo entre 60-65 anos.

Borghesan, M., et al 2020; Brown R, et al. Front Med (Lausanne). 2020 Oct 26;7:589553.



Pesquisa

Senescência Celular

Roger, I., et al. (2021). Cells, 10(12), 3456



Pesquisa

Senescência Celular

Kumari R, Jat P. Front Cell Dev Biol. 2021.

Fenótipo: parada do ciclo celular de forma estável



Pesquisa

Senescência Celular

Gorgoulis V, et al. Cell. 2019 Oct 31;179(4):813-827. 

Fenótipo: diversas mudanças na função, dinâmica e morfologia mitocondrial



Pesquisa
Senescência Celular

Gorgoulis V, et al. Cell. 2019 Oct 31;179(4):813-827. 

Fenótipo secretor associado a senescência



Pesquisa

Senescência Celular

Schmitt, C. A. Biochimica et Biophysica Acta (BBA)-Reviews on Cancer, 1775(1), 5-20.

Alterações morfológicas



Pesquisa

Senescência Celular
Resultados Preliminares



Pesquisa

Senescência Celular
Resultados Preliminares



Pesquisa

Gap na literatura



Pesquisa

Objetivo do projeto

O objetivo do projeto é elucidar os mecanismos da disfunção mitocondrial e 

senescência celular no desenvolvimento da Síndrome do Desconforto Respiratório 

Agudo (SDRA). O intuito é desenvolver estratégias terapêuticas inovadoras e 

eficazes que possam reduzir a morbidade e a mortalidade associadas à Síndrome 

do Desconforto Respiratório Agudo (SDRA). 



Pesquisa

Propostas terapêuticas

Shetty R, et al. Cytotherapy. 2021 Jun;23(6):471-482; Phinney DG, et al. Nat Commun. 2015 Oct 7;6:8472; Islam MN, et al. Nat Med. 2012 Apr 15;18(5):759-65 

Terapia Celular: Células Estromais Mesenquimais



Pesquisa

Colaborações e contribuição ao ICB

Dra. Anna Krasnodembskaya

Dra. Cecilia O´Kane

Dra. Fernanda Cruz

Dr. Pedro Leme

Dra. Patricia Rocco
Dra. Tatiana Maron

Dra. Monique Trugilho
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Ensino

Graduação do ICB

- Atender as demandas do Programa de Graduação em Anatomia e 

consequentemente as disciplinas pelas quais é responsável.

- Experiência prévia no ensino de anatomia e bases morfofuncionais (fisiologia e 

histologia).

- Proposta de uma disciplina eletiva:

-  “Senescência Celular e suas Implicações na Saúde”.



Ensino

Pós-graduação do ICB

- Captação e orientação de alunos

- Disciplina a ser oferecida:

- Modelos de estudo para as Doenças Pulmonares

- Modelos animais

- Modelos in vitro

- Organoides pulmonares

- Precision Cut Lung Slices (PCLSs) 

Silva, JD; Eur Respir J. 2021 Jul 1;58(1):2002978.



Áreas de atuação

Universidade

P
e

sq
u

is
a

E
n

si
n

o

E
x

te
n

sã
o



Extensão

Fonte: cartascomciencia.org



Extensão

Ampliar a atuação na divulgação científica
- Envolvendo alunos de graduação e pós-graduação

- Utilizar as redes sociais para divulgação científica

- Buscar envolvimento com o projeto “Por dentro do Corpo” 

do Museu de Anatomia, no ICB.

Educação em Saúde Pulmonar: Da Ciência à Prática
- Introduzir estudantes do ensino médio aos conceitos de saúde respiratória, doenças pulmonares, 

promovendo educação científica, educação em saúde, pensamento crítico e o interesse por 

carreiras nas áreas biomédicas.
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