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1. INTRODUGAO

O surgimento do crescente numero de procedimentos cirurgicos em muitas
clinicas e hospitais, resultou na ampliacdo do uso de anestésicos inalatérios. No
entanto, além dos individuos submetidos a anestesia geral, os profissionais que
atuam nesses ambientes também ficam expostos a esses agentes, o que resulta
€em uma preocupagao com 0s possiveis danos que essa exposi¢cao ocupacional
podem gerar na saude humana (Aun et al. 2021).

De acordo com Cesarovic (2010), o sevoflurano é um dos anestésicos mais
usado em humanos, pois apresenta minimo odor, € um potente broncodilatador e
apresenta indugdo e recuperagdo anestésica suave e rapida (MILLER, 2015).
Contudo, esse agente € considerado um dos anestésicos halogenados que mais
compdem a formacgado dos Residuos de Gases Anestésicos (RGA), os quais séo
classificados como pequenas quantidades de anestésicos inalatérios presentes
principalmente no ar de ambiente das salas de cirurgias e recuperagao anestésica
(NIOSH, 2007).

Recentemente, estima-se que aproximadamente 13% da populagdo em
idade reprodutiva enfrentam complicagdes de fertilidade, e fatores masculinos
tendem a contribuir para até 30% deles (Ricci et al. 2017). A exposi¢cao materna a
anestesia geral esta relacionada ao transtorno do espectro autista fetal (Houck et
al. 2023), e além disso, estudos vem demonstrado que a exposi¢do continua aos
agentes anestésicos pode resultar em aborto espontaneo, mutagénese congénita
de células germinativas e alteragbes morfologicas de células espermaticas
(Kaymak et al. 2012).

Resalta-se também que altas concentragdes de anestésicos inalatorios em
salas cirurgicas tém sido associadas a danos citogenéticos e respostas
inflamatdrias em profissionais expostos (Figueiredo et al. 2022), alem de estudos
com camundongos, apontarem que a exposi¢cdo a anestesia com sevofurano
pode acrescer o risco de disfungao cognitiva em adultos (Dai et al., 2020). Assim,
o presente estudo, visa analisar o efeito que a exposi¢ao crénica ao sevoflurano
gera sobre as analises sanguineas de camundongos, abordando seu efeito apos
20 dias de exposicao.
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2. METODOLOGIA

Foram utilizados 20 fémeas adultas de Mus musculus, linhagem Swiss
Albina, com idade entre 70 dias de vida, onde ambos os camundongos foram
adquiridos no biotério da Universidade Federal de Pelotas — Campus Capao do
Ledo. O presente estudo foi aprovado pela Comisséo de Etica no Uso de Animais
(CEUA).

Para a realizagdo do experimento, os camundongos foram divididos
aleatoriamente em dois grupos (n = 10 cada), onde estes foram submetidos ao
periodo de aclimatacdo durante 7 dias no biotério, sendo mantidos em caixas de
polipropileno correspondentes a cada grupo experimental, com cama de
maravalha, luminosidade de 12E/12C, com dieta alimentar comercial peletizada
especifica para camundongos (fornecida pelo biotério) e agua a vontade.

Durante os 20 dias do experimento, ao inicio de cada exposi¢do (5
horas/dia), os animais do grupo controle e do grupo crénico eram condicionados
separadamente em caixas de acrilico de 21,6 litros, identificadas e contendo dois
orificios para entrada e saida de ar, bem como uma de suas extremidades
removivel, possibilitando a abertura da caixa para entrada e saida dos animais.

O grupo controle foi mantido na caixa de exposigdo somente com oxigénio a
1litro por minuto (Ipm) durante as 5h/dia, sem contato com anestesico. Os
camundongos do grupo cronico, foram expostos ao anestésico Sevoflurano de
forma crbnica, de maneira a conter na caixa de exposig¢ao 1lpm de oxigénio e uma
concentragdo media de 27 partes por milhdo (ppm) do anestesico durante as
5h/dia de exposicao.

Apods o término do periodo de exposigcdo, no dia 21 os camundongos foram
submetidos ao procedimento de eutanasia por deslocamento cervical, onde
imediatamente realizou-se o procedimento de pung¢do cardiaca para coleta de
amostra sanguinea e porterior anadlise por meio de citometria de fluxo, através do
Citébmetro de Fluxo com Focagem Acustica AttuneVR (Applied Biossistemas).

A partir dos resultados obtidos pela citometria de fluxo, foram realizadas as
analises estatisticas no software StatistixVR 2010 e os dados de todas as
variaveis dependentes nao se comportaram parametricamente de de acordo com
o teste de Shapiro-Wilk e foram geradas dados descritivos (mediana) para indice
de fragmentagdo do DNA leucocitaria (DFI), Peroxidagcédo Lipidica Eritrocitaria
(LPO), Especies Reativas de Oxigénio Eritrocitaria (ROS) e Fluidez da Membrana
Eritrocitaria. Os efeitos do sevoflurano sobre as células sanguineas foram
testados contra a analise do teste nao parametrico de Kruskal-Wallis, e as médias
foram ranqueadas usando o teste Dunn (P < 0,05).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O sevoflurano € um dos anestésicos inalatérios mais comumente
utilizados, no entanto seu uso pode induzir lesdo mitocondrial, dano a producéao
de energia a apoptose celular (Qi et al., 2018). De acordo com Hoeijmakers
(2009), danos ao DNA diminuem a replicagao celular e levam a senescéncia ou
morte celular. Além disso, os agente anestésico inalatorios tem potencial de
interferir no equilibrio oxidativo tecidual, considerando sua capacidade de gerar
espécies reativas de oxigénio e reduzir mecanismos de defesa antioxidante
(Chinelato e Froes 2002).
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Em outro estudo com anestesico inalatério, Zanin et al (2024), resalta que o
uso do anestesico isoflurano surtiu influencia na peroxidagao lipidica, com
consequente reducdo da motilidade espermatica, além de reduzir a fluidez da
membrana e aumentar as taxas de fragmentagcdo do DNA e ruptura celular
espermatica. Segundo Braz et al. (2018), a redugéo de fluidez da membrana pode
estar relacionada a agcéo que o anestesico gera durante sua exposicao resultando
no processo de apoptose celular, o que posteriormente podera ocasionar
fragmentacdo do DNA e translocagao de fosfolipidios, o qual é responsavel por
manter a fluidez de membrana (Vendrel et al. 2014). Neste experimento, nds
encontramos resultados similares nos camundongos submetidos a exposigao
cronica ao sevoflurano, promovendo o aumento no indice de fragmentagdo do
DNA e diminuicao da fluidez de membrana.

Grupos de Exposigcao
Grupo Crbnico Grupo Controle

Indice de Fragmentagcdo de DNA (DFI) 0,083 A 0,073 B
Peroxidagao Lipidica eritrocitaria (LPO) 45,37 A 4411 A
Espécies reativas ao oxigénio (ROS) 11385 A 11235 A
Fluidez da Membrana 11992 A 21183 B

Tabela 1. As letras A e B servem como simbolos para demonstrar diferenga ou
semelhancga estatistica entre grupos experimentais; valores acompanhados pela
mesma letra ndo apresentam diferenga estatistica, enquanto letras diferentes
apresentam variacdo estatistica de acordo com Kruskal-Wallis e ranqueamento
Dunn; com nivel de significancia de P < 0,05.

4. CONCLUSOES

Concluimos que o sevoflurano é prejudicial ao DNA leucocitario e altera a
fluidez de membrana eritrocitaria dos camundongos submetidos a exposigéao
cronica deste anestésico volatil.
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