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INTRODUCAO

Segundo a Organizacdo Mundial da Saiude (OMS), o Brasil serd o sexto pais do mundo
com o maior nimero de pessoas idosas até 2025. Sdo inumeros os fatores que contribuiram para
gue ocorresse esse progresso, e dentre eles pode-se citar a diminui¢do da mortalidade, o acesso
a satde, uma melhor qualidade de vida e também a criacdo de uma politica voltada para os
idoso. (NOGUEIRA, 2016). A senescéncia ¢ definida como a incapacidade de manutencgéo da
homeostasia, em condi¢des de sobrecarga funcional o que reflete na perda das capacidades
adaptativas com o avanco da idade, sendo assim, para 0s idosos, as infec¢fes apresentam maior
morbidade e mortalidade, constituindo-se em fator de alto risco. Diante disso, 0 processo de
envelhecimento é um fendmeno complexo que compreende acimulo e interacdo de mudancas
clinicas, comportamentais e sociais durante toda a vida, as quais sdo deletérias e acontecem na
composicdo, funcio fisiolégica e competéncia do sistema imunol6gico humano. (ARAUJO,
2015).

Uma das modificacbes mais importantes do  envelhecimento ¢é a
Imunossenescéncia, definida como um conjunto de alterages que ocorrem na imunidade inata
e adaptativa. Tal processo gera uma diminuicdo de células B, células T e um aumento relativo
de linfocitos natural killer, além do aumento dos niveis de citocinas inflamatorias que,
juntos, geram uma maior vulnerabilidade a infec¢bes , doengas cardiovasculares e doengas
respiratorias crénicas, como a doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC). (FORMIGO, et al,
2018)

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) é caracterizada por sintomas respiratérios
persistentes e limitacdo progressiva do debito aéreo devido a anormalidades nas vias aéreas
e/ou alveolares, causadas pela exposicdo significativa a particulas nocivas ou gases.

!Graduando do Curso de Medicina da Afya Faculdade de Ciéncias Médicas-PB, andreza.lucia.678@gmail.com;
2Graduando do Curso de Medicina da Afya Faculdade de Ciéncias Médicas-PB, rayanemaiajp@gmail.com;
3Graduando do Curso de Medicina da Afya Faculdade de Ciéncias Médicas-PB,
larissalpimenta@gmail.com2@email.com;

4Graduando do Curso de Medicina da Afya Faculdade de Ciéncias Médicas-PB, targino.sayonata@gmail.com;
SProfessor orientador: Médica, Pnemologista, da Afya Faculdade de Ciéncias Médicas- PB,
enedinaclaaudino@gmail.com



mailto:larissalpimenta@gmail.com2@email.com
mailto:targino.sayonata@gmail.com
mailto:enedinaclaaudino@gmail.com

ISSN: 2318-0854 §

X Congresso Internacional
de Envelheclmento Humano

International Congress on Human Agil

(CARVALHO ea alt, 2020). A patogénese da DPOC envolve a obstrugdo da passagem de ar,
seja pela destruicdo extensa das pequenas vias aéreas, ou 0 estreitamento da mesma por
hiperplasia celular, acimulo de muco e fibrose. Para que a doenca se desenvolva,
primeiramente, € preciso uma exposicao cronica a fumaca de gases, em especial a do cigarro e
que ele seja geneticamente susceptivel, desencandeando uma resposta autoimune e
inflamatoria. Dentre as alteracBes imunes, hd o reduzido numero de células T virgens
disponiveis para respostas imunes de novo que impacta na sua imunocompeténcia contra novas
infeccdes, sobretudo as respiratorias. (COUTO ea alt, 2023; PASCHOAL, 2016; PELETEIRO,
2021) . Dessa forma, diante dos efeitos tanto da Imunossenescéncia, como na DPOC no
sistema imune, a seguinte revisdao integrativa tem o objetivo de analisar a influéncia da
Imunossenescéncia na suscetibilidade as infecgdes respiratorias e o efeito agravante da DPOC
nesse processo.

METODOLOGIA (OU MATERIAIS E METODOS)

O presente trabalho trata-se de um estudo transversal do tipo revisdo integrativa da
literatura. Primeiramente, para o norteamento dessa pesquisa utilizou-se a seguinte pergunta:
“Como a senescéncia imunologica facilita as infec¢fes respiratorias e qual a contribuicdo da
DPOC nisso?” a fim de atender a esse questionamento foram consultadas as bases de dados
SCIELO e PubMed, além de trabalhos indexados na Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
utilizando os seguintes descritores: Imunossenescéncia; DPOC; Doencas respiratorias. Apos a
selecdo do material, sucessivas leituras foram realizadas, selecionado os artigos de acordo com
critérios de inclusdo e exclusdo. Como critério de inclusdo foram definidos artigos com textos
completos disponiveis online nos idiomas Portugués, Inglés e Espanhol e que atendessem ao
objetivo de estudo, excluindo-se os artigos que nao corresponderam a esses Critérios.
Finalmente, foram encontradas 15 publicagdes pertinentes a pesquisa.

REFERENCIAL TEORICO

Com o envelhecimento ha um estado de inflamagéo basal, mesmo na auséncia de insulto
ou lesdo, esse fendmeno € denominado pelo termo Inflammaging, e é marcado pela elevada
concentracdo, tanto tecidual como circulante, de citocinas pré-inflamatérias em individuos
idosos. Mais especificamente, encontram-se aumentados os niveis de IL-1p, de IL-6 e de TNF-
a e diminuicdo de IL-10. Este estado de inflamagdo basal leva & ativacdo de ceélulas
inflamatorias locais. Estas geram um elevado stress oxidativo num local propenso a reacoes
inflamatorias devido & alta concentracdo de oxigénio. Este stress € responsavel por defeitos nas
proteinas, nos lipidos e no ADN. Para além destas alteragdes, 0 ambiente oxidativo pode levar
a disfun¢Bes mitocondriais das células pulmonares que, por sua vez, irdo agravar esse estado de
stress oxidativo. Associada a esta limitacdo do sistema imunoldgico, acredita-se que haja uma
mudanca com a idade na resposta a lesdo, de tal modo que, mais tarde, a Imunossenescéncia
inicial resulta em resposta imune prolongada e inflamacéo crénica. Além destes defeitos, séo
também frutos da Imunossenescéncia os defeitos funcionais nas células apresentadoras de
antigenos (APCs) e elevado numero de células Natural Killer (NKs) (ARAUJO, 2015; ALVES,
2019)
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No entanto, as mudancas mais marcantes decorrentes da Imunossenescéncia ocorrem no
sistema imunologico adaptativo. As alteracGes fenotipicas que foram observadas referem-se a
uma diminuigdo nas populagbes de células T virgens e a um aumento nas populagdes de
memoria, especialmente no grupo CD8+ com diferenciacdo tardia ou marcadores de
senescéncia/exaustdo. Essa diminuicdo de células T virgens com a idade € causada
principalmente pela diminuig¢do da funcdo timica, ja que com a idade o timo sofre involugéo,
estando seu tecido linfoide substituido gradualmente por tecido adiposo, fazendo com que a
proliferacdo de linfdcitos T diminua. Isto pode resultar tanto num aumento da susceptibilidade
a novas infecgbes como numa diminuicdo da resposta as vacinas, bem como numa memdria
mais fraca para agentes patogénicos previamente encontrados e este declinio implica ndo so a
susceptibilidade a infec¢bes, mas também a frequéncia, incidéncia e susceptibilidade a vérias
doencas cronicas (ALVES et al, 2019; Lutz, 2022.)

Dentre essas doengas, esta a Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC),
caracterizada pela obstrugdo cronica ao fluxo aéreo, decorrente de uma resposta inflamatoria
anormal, que cursa com aumento do stress oxidativo e das citocinas pro-inflamatorias. As
modificacBes imunoldgicas caracteristicas da DPOC também se sobrepfem as alteracdes
encontradas em individuos idosos, fazendo essa doenga ser conhecida como “fendtipo de
envelhecimento acelerado”, dada a semelhanca entre as duas situagdes, pois a perda da
regulacdo do sistema imune ocorre tanto na patogénese da DPOC, quanto na
Imunossenescéncia. Todavia, embora ambos 0s casos possuam um estado pro-inflamatério, nos
idosos, isso & mantido no nivel subclinico, pois os linfocitos TCDS8, citotoxicos, liberam
interleucinas anti-inflamatérias como a interleucina 4 (IL-4). Enquanto nos individuos com
DPOC, os linfécitos TCD8 ndo produzem IL-4, e sim interferon gama (IFN-y) que ativa os
macrofagos, retroalimentando a cascata inflamatéria. (PESSOA, 2019)

Atrelado a isso, estudos compararam as concentracdes séricas de IL-6, IL-8, IL-1p e TNF-
o, além de outras interleucinas de expressao menor, como as interleucinas 17, 18 e 20 (IL-17,
IL-18 e IL-20) em pacientes idosos com DPOC, observando que estas citocinas encontram-se
elevadas, sugerindo que a elevacdo conjunta dessas citocinas € 0 mecanismo mais consistente
em explicar o rapido avanco da doenca no idoso, na teoria conhecida como spillover
(SELVARAJAH et al., 2016), que bloqueia a resposta anti-inflamatéria da IL-4 e da
interleucina 10 (IL-10) (FU et al., 2016), piorando a condicéo fisica desse doente.

Além disso, pacientes com DPOC possui drasticamente reduzido nimero de células
“verdadeiramente” virgens disponiveis para respostas imunes de novo, mas também,
paradoxalmente, fragdes aumentadas de células virgens (NAIVE) com caracteristicas de
diferenciacdo, senescéncia ou exaustdo, impactando na sua imunocompeténcia contra novas
infeccdes, sobretudo as respiratorias. as alteracbes fenotipicas no subgrupo Naive foram
observadas principalmente em pacientes com DPOC, mas eram raras em idosos saudaveis , 0
grupo com DPOC apresentou alteragcdes semelhantes a um grupo de idosos saudaveis, pelo
menos 10 anos mais velho. Tomadas em conjunto, essas observacdes indicam que 0s pacientes
com DPOC sofrem Imunossenescéncia prematura, da mesma forma que tem sido proposto para
outras condigdes patoldgicas (por exemplo, aids, autoimunidade). (FERNANDES et al, 2022).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Para a selecdo de estudos, usou-se 0 método prisma, feito em 4 etapas: identificacéo,
selecdo, elegibilidade e incluséo. Primeiramente foram separados 210 artigos encontrados nas
bases de dados SCIELO e PubMed, além de trabalhos indexados na Biblioteca Virtual em
Salde (BVS). Desses, 100 foram excluidos por serem publicados ha mais de 10 anos e ndo
estarem nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Dos 110 restantes, apenas 40 foram
selecionados apds serem analisados os duplicados, titulo e resumo. Por fim, restou-se apenas
15 artigos incluidos para serem analisados apds passar pelo processo de elegibilidade.

Diante da analise dos estudos, vé-se que com o envelhecimento had uma diminuicao das
células T virgens, principalmente, CD8+ do sangue periférico como resultado da involucao
timica (PAWELEC, 2018). Como também uma diminuicdo da atividade citotoxica das células
NK, além de aumento das células de memoria, com diferenciacdo tardia ou com marcadores de
senescéncia ou exaustdo (FULOP, 2016). Somado a isso, a existéncia de DPOC nos idosos,
causa um declinio imunoldgico precoce devido a producdo de IFN-y, causando diminuicao
ainda maior de células virgens, e aumento paradoxal, das com caracteristicas senescentes,
sugerindo que esses efeitos sdo suficientes para causar um estado generalizado de senescéncia
prematura de todo os compartimento de células T. (CHO, 2019). Desse modo, com o declinio
da defesa, pacientes idosos com DPOC tornam-se mais vulneraveis a virus e bactérias, que
sobretudo, atingem a via respiratoria.

CONSIDERACOES FINAIS

A senescéncia imunoldgica é uma das alteragdes do envelhecimento que mais impacta
0 idoso, tendo em vista seus efeitos no aparecimento de mais doengas e diminuigéo da qualidade
de vida. De acordo com os estudos analisados, constatou-se que ndo s6 a Imunossenescéncia
atua na diminuicdo da defesa imunoldgica, como também a DPOC age acelerando esse
processo, demostrando, portanto, uma atuacdo conjunta entre a Imunossenescéncia e a DPOC
na maior vulnerabilidade as infec¢cdes, como, as respiratorias. Desse modo, € de suma
importancia compreender essa associagdo para ofertar suporte adequado aos individuos com
as duas condicdes associadas.

Palavras-chave: Imunossenescéncia, DPOC, Envelhecimento.
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