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ESTUDO DO LEUCOGRAMA COMO MONITOR DA CICLOSPORINA “A” (2%)
EM CAES SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE DE CORNEA DE SUINOS

White blood cell count as a monitor of 2% cyclosporin used
in the treatment of swine cornea transplants in dogs

Nilo Sérgio Troncoso Chaves', Paulo Sérgio de Moraes Barros?,
Apdstolo Ferreira Martins®, Eugénio Gongalves de Aratjo*, Duvaldo Eurides?,
Larissa Franco de Aratjo®, Clausmir Zanetti Jacomini”

RESUMO

Dez caes, sem raca definida, machos e
fémeas, com peso médio de 10 kg foram
submetidos ao implante de cérneas de suinos no
clho esquerdo. A cornea foi conservada em
camara umida por um periodo maximo de seis
horas. No pés-operatorio, cada animal recebeu
uma gota de colirio de sulfato de gentamicina e
uma de ciclosporina A (2%), durante 28 dias. Os
caes foram submetidos a coleta de amostra de
sangue no dia anterior a cirurgia denominado de
dia “0" e outra no 28°dia, para estudo do
leucograma, como monitor da ciclosporina A. Das
dez amostras colhidas no 28° dia 80% né&o
apresentaram alteracdes no quadro leucocitario,
enquanto 20% das amostras apresentaram
leucocitose com neutrofilia, eosinofilia e
monocitose. Das dez amostras de sangue colhidas
no 28°dia, 70% nao apresentaram alteracoes,
porém 30% demostraram leucopenia com
neutropenia. Embora tenha ocorrido alteracéao nos
neutrofilos, ndo foi observado alteragbes no
numero total de linfocitos nas amostras do 28°dia.
O fato demonstra a n&o interferéncia da
ciclosporina A (2%) no numero destas células na
corrente sanguinea.

Palavras-chave: canino, suino, ciclosporina A,
xenotransplante, cérnea.

SUMMARY

Ten mixed breed dogs, with an average
weight of 10 kg, had swine corneas implanted in
the left eye. The swine corneas were conserved
in a cool, humid room during a maximum six hour
period before implantation. During the post-
operative period each animal was treated with one
drop of gentamycin sulphate and one drop of 2%
cyclosporin per day until day 28, when they were
sacrificed. Each dog had blood samples collected
on day 0, before surgery, and on day 28 to analyze
the white blood cell count as a monitor of the
efficiency of 2% cyclosporin, an immunocellular
supressor drug. From ten blood samples collected
on the day of the implantation 80% did not present
any alteration in leucocyte conditions, while 20%
presented leucocytosis with neutrophilia,
eosinophilia, and monocystosis. From ten blood
samples collected on day 28, 70% did not present
any alteration, and 30% demonstrated leukopenia
with neutropenia. Although there were alterations
in neutrophils, there were no alterations in
lynphocite total count among day 28 blood
samples, demonstrating that 2% cyclosporin does
not interfere with the white blood cell count in the
bloodstream under these trial conditions.

Key words: canine, swine, cyclosporin A,
xenotransplant, cornea.
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INTRODUCAO

A ciclosperina A tem sido usada por via
interna como droga imunosupressora nos
transplantes em geral, com agdo seletiva para o
linfocito T, aumentando a sobrevida dos enxertos.
SHEPHERD et al. (1980), apés observarem a
baixa toxicidade da ciclosporina A de metabdlitos
de fungos com acéo antilinfocitica, testaram a
eficacia da droga para prevenir a rejeicdo de
cornea de cées. Quando usada na dose de 25
mg/kg/dia, verificaram sensivel aumento da
sobrevida dos enxertos nos animais. MILLER
(1982) e PISANI (1994), definiram a ciclosporina
como um metabdlito polipeptidico ciclico do fungo
Tolypocladium inflatum, que possui acéo seletiva
na supressao do linfécito T, em reacdes
imunomediadas e por células. J& MILLER (1982),
afirmou que quando a ciclosporina A for utilizada
em cdes submetidos a transplantes, ocasiona
efeitos benéficos, podendo, porém, causar
irritacdo gastrointestinal, hisurtismo, hiperplasia
gengival, papilomatose e nefrotoxidade.

JASPER & JAIN (1965), relataram outra
forma de leucocitose, que pode ocorrer em caes,
quando hospitalizados ou confinados. O fato foi
observado devido ao incremento de varios tipos
de leucocitos, mascarando situacoes de estresse
ou doenca.

Na tentativa de observar sua agéo nos
xenotransplantes penetrantes de cérnea em cées,
bem como monitora-la através do hemograma
quando usada em forma de colirio, como tnica droga
supressora imunocelular, realizou-se este trabalho.

MATERIAIS E METODOS

Dez cdes sem raca definida, machos e
fémeas, foram submetidos a ceratoplastia
penetrante de cornea de suinos conservada em
camara umida por um periodo de seis horas. No
periodo pos-operatédrio foi administrado no olho
operado uma gota do colirio ciclosporina A (2%)
e uma de sulfato de gentamicina, guatro vezes
por dia, durante 28 dias. Foram colhidas dos
animais amostras de sangue condicionadas em
frasco com uma gota de EDTA para hemograma,
no dia anterior a cirurgia, denominado de “0". Os
resultados foram comparados com as amostras
coletadas no 28° dia de pds-operatorio.

RESULTADOS

Nas dez amostras de sangue colhidas de
caes tratados com colirio de ciclosporina A (2%), em
80% nao foram verificados alteragbes no quadro
leucocitario, enquanto em 20% das amostras ocorreu
leucocitose com neutrofilia, eosinofilia e
monocitose, em termos absolutos. Nas amostras
colhidas no 28° dia, 70% nao apresentaram
alteractes, porém, 30% demostraram leucopenia
com neutropenia (Tabela 1).

Né&o foram observados efeitos colaterais
nos caes submetidos as ceroplastias xenogenas,
0 que podem estar relacionados com
administrac&o topica de colirio de ciclosporina A
e gentamicina.

Tabela 1. Interpretacdes de leucogramas de ces submetidos ao xenotransplante de cornea de suinos no dia anterior a cirurgia (0) e
durante 28 dias de pos-operatorio tratados com colirio de sulfato de gentamicina e ciclosporina A {2%).

INTERPRETAGAO

CAES DIA “0”

28 DIAS

[>T & L BN SN S T AN
'

Leucocitose; Neutrofilia

Leucopenia; Neutropenia

Leucopenia; Neutropenia

Eosinofilia; Monocitose

oW o~

Leucocitose: Neutrofilia

Leucopenia; Neutropenia

Eosinofilia; Monocitose

(-) Sem alteragées
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DISCUSSAO

Nas dez amostras de sangue colhidas no
28° dia para a leucometria, ndo foram observados
alteracdes no numero total de linfécitos. O fato,
aparentemente, contraria as afirmacdes feitas por
SHEPHERD (1880), MILLER (1982) e PISANI
(1994), que afirmaram ser a ciclosporina uma
droga seletiva na supresséo do linfocito “T”, muito
embora apenas a contagem total destas células
néo seja ideal para tal afirmagéo.

As alteragbes manifestadas pela leucocitose
com neutrofilia em 20% das amostras no dia “0”,
anterior a cirurgia, coincidem com as afirmacotes
feitas por JASPER & JAIN (1965), que relataram esta
forma de leucocitose em cées hospitalizados ou
confinados sem doenca ou estresse.

N&o foram encontradas na literatura
consultada citagbes do comprometimento dos
polimorfonucleares neutréfilos durante a
administragdo em cées da ciclosporina A. Entretanto,
ndo pode ser relacionada com leucopenia verificada
neste experimento, em conseqiéncia da neutropenia
ocorrida em 30% das amostras colhidas no 28° dia
de pos-operatorio.

Os efeitos colaterais provocados pelo uso
interno da ciclosporina A descritos por MILLER
(1982), n&o foram evidenciados neste trabalho,
com administracdo topica da droga associada ao
colirio de sulfato de gentamicina.

CONCLUSOES

1. Os caes submetidos ao implante de
cornea de suinos tratados com colirio de
ciclosporina A (2%) e gentamicina, nao

apresentaram alteracdées no numero total de
linfécitos no 28° dia de pos-operatorio.

2. A administracéo tépica do colirio de
ciclosporina A (2%) e de sulfato de gentamicina,
realizada nos cdes deste experimento, nédo
provocou efeitos colaterais.

MATERIAIS DA PESQUISA

a. EDTA. Anticoagulante universal. Laboratério.
Doles. Goiénia. GO.
b. Ciclosporina A (2%). Drogana. Goiania, GO.
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