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1. INTRODUCAO

O céncer esta entre as maiores causas de morbidade e mortalidade dos
animais de companhia (RODASKI & PIEKARZ, 2008), com pelo menos 4 milhdes
de cées desenvolvendo a doenca por ano (WITHROW et al., 2013). Dentre as
possibilidades para o tratamento dessa morbidade estdo os farmacos
antineoplésicos, que podem ser utilizados com diversas finalidades: primaria,
adjuvante, paliativa, de manutencao, de inducéo, entre outras (GUSTAFSON &
PAGE, 2013).

A carboplatina € um platinado de segunda geracdo (HUSAIN et al., 2002)
com efeito citostatico, empregado no tratamento antineoplasico de carcinomas,
melanomas e, principalmente, osteossarcomas em cdes (RODASKI et al., 2008).
Trata-se de um farmaco anélogo da platina, com maior atividade antitumoral que
a cisplatina e menor toxicidade (ABREU, 2005), apresentando efeitos colaterais
menos graves, sendo o principal deles a mielotoxicidade (HUSAIN et al., 2002),
representada por neutropenia, trombocitopenia e anemia (RODASKI et al., 2008).

Para realizar pesquisas sobre os efeitos de farmacos, é importante a
utilizacdo de modelos experimentais, pois permite um melhor conhecimento da
fisiologia, da etiopatogenia das doencas e da acdo de medicamentos. Um modelo
animal deve ter caracteristicas suficientes para ser semelhante a espécie imitada,
apresentando mecanismos patoldgicos suficientemente similares aqueles que se
estuda; além de ter a suficiente capacidade de ser manipulado sem as limitac6es
do objeto imitado (FAGUNDES & TAHA, 2004; FERREIRA et al., 2005).

Este trabalho é resultado de um estudo piloto que teve como objetivo
comparar os hemogramas de ratos e camundongos tratados com carboplatina,
com o intuito de determinar um modelo bioldgico ideal para demais estudos sobre
os efeitos deste quimioterapico antineoplasico em caes.

2. METODOLOGIA

Foram utilizados 6 ratos (Rattus norvegicus) Wistar e 6 camundongos (Mus
muscullus) Swiss, fémeas, com 60 dias, provenientes do Biotério Central da
Universidade Federal de Pelotas. Todo o protocolo foi previamente analisado e
autorizado pela Comissdo de Etica em Experimentacdo Animal/UFPel (CEEA
10447/2014). Os animais foram separados em 4 grupos, com 3 animais cada:
ratos carboplatina (RCA), tratados com carboplatina; ratos controle (RCO),
tratados com solucéo fisiologica; camundongos carboplatina (CCA), tratados com
carboplatina; e camundongos controle (CCO), tratados com solucéo fisiologica.
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No dia 0, foi realizada coleta de sangue de todos os animais através da
puncao do plexo retro-orbital, com o animal contido e o uso de colirio anestésico.
As amostras foram acondicionadas em frascos com anticoagulante (EDTA) para
realizacdo de hemograma. ApGs a colheita sanguinea, foi administrada, pela via
intraperitoneal, carboplatina na dose de 300mg/m2 nos animais dos grupos RCA e
CCA, e 1ml e 0,3ml de solucéo fisiolégica nos animais dos grupos RCO e CCO,
respectivamente. Os animais foram acomodados em caixas plasticas, com cama
de maravalha, recebendo racdo e agua a vontade. Também foram coletadas
amostras sanguineas de todos os animais 3 e 14 dias apés a administracdo dos
tratamentos.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Avaliando-se o eritrograma dos animais dos grupos RCA, nota-se que
houve uma diminuicdo importante do hematécrito e dos eritrocitos totais desses
ratos em relacdo aos controles, no 14° dia apés a administracdo dos tratamentos
(Tabela 1), caracterizando anemia nesses animais. Porém, nos camundongos
tratados com carboplatina essa diminui¢cao foi muito discreta, quando comparada
aos animais CCO, conforme demonstrado na Tabela 1. A anemia é uma
consequéncia da administracdo da carboplatina que ocorre em caes, devido seu
efeito de mielotoxicidade (HUSAIN et al., 2002; RODASKI et al.,, 2008;
GUSTAFSON & PAGE, 2013). Assim, espera-se que os modelos biolégicos
tratados com esse farmaco também desenvolvam anemia, porém, somente 0s
ratos apresentaram essa alteragéo.

Tabela 1. Eritrograma dos ratos e camundongos dos grupos tratados com
carboplatina e controle, no dia da administracdo dos tratamentos, 3 e 14 dias
apos.

. Dias apés o Grupos
Parametro

tratamento RcA RCO CCA CCO
Hematécrito D?a 0 54,3 48,5 44,3 49,6
(%) Dia 3 42,5 43,5 38,3 39,3
Dia 14 17,6 44,3 41,6 44,6
Eritrdcitos Dia 0 5,71 6,2 7,07 6,72
Totais Dia 3 6,34 6,33 5,32 5,63
(x10%/pL) Dia 14 1,18 7,17 578 7,45

Em relacdo ao leucograma, pode-se notar que, apesar das proporc¢des entre
linfécitos, neutréfilos segmentados e mondcitos terem permanecido semelhantes
em todos os grupos estudados, o numero de leucdcitos totais teve alteracbes
importantes. Conforme mostrado pela Figura 1, houve uma leucopenia nos ratos
do grupo RCA, enquanto os animais RCO se mantiveram em normoleucometria.
Os camundongos apresentaram uma resposta diferente, pois a diferenga no
namero de leucocitos totais entre os grupos CCA e CCO foi pequena (Figura 2),
sendo gque esses valores se conservaram dentro do considerado fisiol6gico para a
espécie. Cées tratados com carboplatina desenvolvem supressao medular ligada
aos efeitos toxicos desse farmaco (HUSAIN et al., 2002), que também é
evidenciada por leucopenia (GUSTAFSON & PAGE, 2013). Logo, € esperado que
animais tratados com este quimioterapico apresente essa alteracao.
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Figura 1. Leucocitos totais e diferencial leucocitario de ratos tratados com
carboplatina (RCA) e ratos controle (RCO) antes da aplicacao dos tratamentos, e
3 e 14 dias apos.
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Figura 2. Leucocitos totais e diferencial
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leucocitario de camundongos tratados

com carboplatina (CCA) e camundongos controle (CCO) antes da aplicagdo dos
tratamentos, e 3 e 14 dias apés.

Conclui-se que os

4. CONCLUSOES

ratos apresentam uma

resposta hematologica a

administragdo da carboplatina mais similar a espécie canina, tornando-0os um
melhor modelo bioldgico para estudar os possiveis efeitos deste quimioterapico
em caes.
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