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1. INTRODUCAO

A toxocariase € uma doenca de carater zoonético (TAIRA et al.,, 2004;
KATAGIRI & OLIVEIRA-SEQUEIRA, 2002) sendo as principais espécies
relacionadas a infeccdo, Toxocara canis (LEE et al., 2010) e Toxocara cati
(FISHER, 2003). Estes parasitos tém como hospedeiros definitivos cdes e gatos,
respectivamente, e, nestes hospedeiros, sdo encontradas as formas adultas no
intestino delgado (DESPOMMIER, 2003). Toxocara canis apresenta grande
representatividade de hospedeiros paraténicos e acidentais, nos quais se inclui o
homem (CARVALHO & ROCHA, 2011).

A imunossupressao refere-se a reducdo da eficiéncia do sistema
imunoldgico, e é usualmente aplicada na reducdo quanto as chances de rejeicao
de orgaos transplantados. Imunossupressores também séo utilizados para o
tratamento de doencas autoimunes como lupus artrite reumatoide, esclerose
sistémica, doenca inflamatdria intestinal, entre outras (REZENDE, 2011;).

A supressao do sistema imune pode permitir a reativacdo do parasito que
outrora se encontrava em estado de quiescéncia, ocasionando uma maior
intensidade de infeccdo parasitaria. Este fato € importante principalmente no caso
das protozooses, possibilitando que tais parasitos se disseminem pelo organismo
intensificando a infeccdo (SILVA et al; 2011; BRAZ et al. 2015).

Trabalhos realizados anteriormente relatam a reativacao de formas latentes
de parasitos em individuos imunossuprimidos patologicamente ou submetidos a
imunossupressao farmacolégica (FERREIRA et al., 2008; SILVA et al.,, 2011;
BRUM et al., 2013). Em estudos experimentais foi observado que camundongos
BALB/c imunossuprimidos antes da infec¢ao por T. canis apresentaram um maior
percentual de larvas (LESCANO et al., 2004; AVILA et al., 2012).

Considerando a elevada soroprevaléncia de T. canis registrada no Brasil
(SOUZA et al., 2011) assim como o importante nimero de pessoas que utilizam
medicacfes imunossupressoras (GUERRA JUNIOR et al, 2010; ACURCIO et al.,
2013), torna-se importante que estudos relacionados a infeccdo por este
nematddeo e sua relacdo com a imunossupressado sejam mais explorados. Assim,
para uma melhor compreenséo da importancia da competéncia do sistema imune
no curso desta infec¢cao, este estudo visou avaliar o efeito da Ciclosporina A sobre
a intensidade de infecgcdo em camundongos Swiss infectados experimentalmente
com Toxocara canis.

2. METODOLOGIA

Utilizou-se neste experimento um total de 10 camundongos Swiss, fémeas,
entre cinco e sete semanas de idade, provindas do Biotério Central da UFPEL. Os
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animais foram mantidos sob temperatura controlada 22 (x 2°C) e ciclo de
iluminacdo claro-escuro (12 horas), tendo racdo (sem adicdo de antibidticos e
antifingicos) e 4gua ad libitum.

Para recuperacéo de T. canis cdes com idade entre quatro e oito semanas
foram tratados com pamoato de pirantel (15 mg/Kg) para a eliminacdo de formas
adultas de T. canis. Apos, foi realizada a identificacdo, sexagem, e histerectomia
para coleta dos ovos que foram incubados em formalina 2%, a 28°C, umidade
acima de 80%, sob aerac¢des diarias, durante 30 dias (AVILA, 2012).

Para a realizacdo do experimento foram formados dois grupos de 5
camundongos (G1, G2). Os animais dos grupos G1 receberam doses de CsA 50
mg/Kg, 15 dias alternados, antes da infeccdo. Os animais do G2 (controle)
receberam doses de PBS, durante o mesmo periodo. A seguir, foi realizada a
inoculacao via oral de 1.200 ovos embrionados, por camundongo (AVILA, 2012).

Ao final do periodo experimental (30 dias) os animais foram submetidos a
eutanasia. Posteriormente, foi realizada a técnica de recuperacédo das larvas de
Toxocara canis por meio da digestdo tecidual dos o6rgaos (figado, pulmdes)
utilizando solucdo de pepsina 1% e &acido cloridrico (HCI) 1%, mantendo sob
agitacdo constante, a 37° C (Wang & Luo, 1998) que foram analisados em
microscopio oOtico 10X.

O presente estudo foi aprovado pela Comissdo de FEtica em
Experimentacdo Animal da Universidade Federal de Pelotas (CEEA — 7921). A
significancia estatistica, entre os grupos foi avaliada pelo test-t, onde foi
considerado como estatisticamente significativo valores de p < 0,05.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A intensidade de infeccdo (M + DP) nos dois 6rgaos, dos grupos em
estudo, esta apresentada na Tabela 1. Observaram-se diferengas significativas
guanto ao numero de larvas no figado e nos pulmd&es, quando comparado o G1
(CsA 50 mg/Kg) com G2 (controle).

TABELA 1 — Numero de larvas de T. canis (média + desvio-padrédo) recuperadas
nos 6rgdos de camundongos previamente tratados com ciclosporina A (n=5).

) Gl G2 - Controle
VARIAVEIS (CsA 50 mg/Kg) _(S/ ) Teste T
Imunossupressaon)
Figado 28.00 +9.82° 13,2+3,35¢2 p =0,03
Pulmdes 9.4+3.74° 3,8+2,44° p=0,10
Total 37,4+9,96° 17 + 2,402 p=0,01

ab ndo existem diferencas significativas entre grupos com a mesma letra: p < 0,05

Este estudo avaliou o efeito supressor da CsA na carga parasitaria de T. canis.
Quando administrada CsA na dose de 50 mg/Kg, foi possivel observar aumento
na intensidade de infecgcdo, com um percentual de recuperacdo das larvas de
T.canis 120% maior em relagdo ao grupo controle.

O efeito imunossupressor da CsA durante a infeccéo por T. canis j& foi
observado anteriormente em estudo semelhante, onde foi verificado que a CsA,
apresentou efeito imunossupressor e aumentou a intensidade de infeccéo por T.
canis em camundongos BALB/c infectados com 300 ovos larvados de T. canis
(LESCANO et al., 2004). Entretanto, no presente estudo, foram avaliados
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aspectos nao testados anteriormente como: a linhagem de camundongo Swiss,
ndmero de ovos de 1.200.

O efeito de outros farmacos imunossupressores, como ciclofosfamida,
utilizado na dose de 50 mg/Kg, também demonstrou efeito imunossupressor em
camundongos infectados por T. canis, promovendo um aumento na intensidade
da infeccéo de 162,1% com relacdo ao grupo controle (AVILA et al., 2012).

Embora outros trabalhos realizados anteriormente tenham destacado o efeito
antiparasitario da CsA em diversas protozooses e helmintoses (CHAPPELL &
WASTLING, 1992; COLEBROOK; JENKINS; LIGHTOWLERS, 2002), neste
estudo, houve comprovado efeito imunossupressor observado pela maior
intensidade de infeccdo em camundongos que receberam CsA.

A partir deste estudo foi possivel conhecer a dindmica da toxocariase em
modelo experimental Mus musculus (Swiss), visto que né&o tinha sido realizado
estudo nesta linhagem utilizando a CsA como imunossupressor. A introducao de
farmacos imunossupressores no tratamento das doencas autoimunes foi
acompanhada por um aumento na notificacdo de parasitoses (BRAZ et al., 2015),
principalmente as protozooses. Contudo, estudar a relacdo destas medicacdes
com as helmintoses ainda necessita maior atencao.

4, CONCLUSOES

A supressao da ciclosporina A na dose de 50 mg/kg aumentou a
intensidade da infeccdo por Toxocara canis, comprovando assim seu efeito
imunossupressor. Desta forma, é importante que pacientes que dependem deste
medicamento sejam monitorados para esta e demais parasitoses.
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