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RESUMO

Em medicina veterinaria os relatos de candidiase sdo escassos estando mais comumente
relacionados ao tegumento cutaneo e/ou mucosas. Nestes casos, geralmente ndo sao
avaliados os parametros hematoldgicos dos animais doentes. O presente estudo objetivou
avaliar o hemograma, Proteinas Plasmaticas Totais (PPT) e dosagens de Alanina
Aminotransferase (ALT) e Fosfatase alcalina (FA) de Ratas albinas Wistar com Candidiase
Experimental Vaginal (CEV). Foram utilizadas no experimento 10 ratas albinas linhagem
Wistar (Rattus norvergicus) mantidas no Biotério Central da Universidade Federal de Pelotas
(UFPel) com dieta e agua “ad libitum”. Para o desenvolvimento da infeccdo as ratas foram
imunossuprimidas através da administragcdo de 5mg/kg de Acetato de Cortisona antes da
inoculagéo e semanalmente. Os animais foram inoculados intravaginalmente com 0,2 mL de
suspensao do indculo, contendo 2X107 células de C. albicans durante trés dias consecutivos.
Apo6s 30 dias realizou-se necropsia e o sangue foi coletado através de puncado cardiaca e
enviado ao Laboratorio de Patologia Clinica do Hospital de Clinicas Veterinaria (UFPel). Em
relacdo ao eritrograma 20% (2/10) dos animais apresentaram hematdcrito, hemoglobina e
namero de hemécias abaixo do limite fisiolégico caracterizando um quadro de anemia. A
leucopenia ja era esperada devido a uma imunossupressao causada pela utilizacdo de
corticosterdide. Os resultados demonstram a importancia do monitoramento de pacientes
infectados por Candida spp., ja que na Candidiase experimental vaginal ocorreram quadros
de anemia e desidratacao.

INTRODUGAO

Leveduras do género Candida sdo cosmopolitas e fazem parte da microbiota do
homem e animais, colonizando mucosas do trato gastrointestinal, vaginal, anal e pele, sendo
Candida albicans a espécie mais patogénica, apesar de outras espécies serem consideradas
importantes patégenos (Lacaz et al., 2002; Cleff et al., 2007).

A candidiase vulvovaginal ocorre quando h& proliferagdo de leveduras do género
Candida na mucosa vaginal, levando a formas clinicas leves até graves e recidivantes
(Ziarrusta, 2002). Varios estudos demostraram que a infeccdo vaginal por C.albicans sofre
influencias dos niveis de hormdnios ovarianos, sendo favorecida por altas taxas de estrégeno
e progesterona (Ziarrusta, 2002), estudos demonstraram que os altos niveis de estrégeno
favorecem o acumulo de glicogénio nas células epiteliais da vagina, aumentando a fonte de
carboidratos para o crescimento e germinacédo de Candida (Sobel 1998; Ziarrusta, 2002).

Segundo alguns autores, 0 avanco o mais importante neste campo na ultima década
foi o reconhecimento dos varios aspectos envolvidos com a candidiase e o entendimento de
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que seu tratamento exige a individualizagdo (Val & Almeida P., 2001; Ziarrusta, 2002).
Assim, uma avaliacdo clinica completa e 0os exames complementares, sdo essenciais para
compreender e direcionar ou otimizar a terapéutica desta infeccdo micética, que representa
um problema de saude publica, por infectar milh6es de pessoas em todo 0 mundo. Assim, o
presente estudo objetivou avaliar o hemograma, Proteinas Plasmaticas Totais (PPT) e
dosagens de Alanina Aminotransferase (ALT) e Fosfatase alcalina (FA) de Ratas albinas
Wistar com Candidiase Experimental Vaginal (CEV).

MATERIAL E METODOS

Para o experimento, foram utilizadas 10 fémeas albinas linhagem Wistar (Rattus
norvergicus), ovariectomizadas, mantidas no Biotério Central da Universidade Federal de
Pelotas (UFPel) com dieta de acordo com peso corporal e agua “ad libitum”. Todos os
animais bram adaptados ao manuseio pelo periodo de duas semanas, sendo que 0s
procedimentos respeitaram os principios da ética em Experimentacdo Animal adotado pelo
Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA).

A técnica de reproducdo experimental da candidiase vaginal foi realizada conforme
Chami & Chami (2004). Para o desenvolvimento da Candidiase experimental os animais
foram ovariectomizados, tratados antes da inoculacdo e semanalmente com valerato de
estradiol, via subcutédnea e foram imunossuprimidos com 2 mg/L de dexametasona
(Fortecortin, Laboratério Merk) adicionado na agua de beber.

O indculo fungico foi preparado utilizando coldnias de C. albicans cultivadas a 35°C
por um periodo de 24-48hs. As colbnias foram retiradas do meio de cultura com auxilio de
uma alca de platina, adicionadas a solucédo salina tamponada (PBS) homogeneizadas e
padronizadas em 10° células de C. albicans/mL.

Antes da inoculagédo e antes de comecar o tratamento, foram coletadas amostras da
cavidade vaginal dos animais para confirmacéo da auséncia e/ou presenca de leveduras do
género Candida.

Apods o periodo de adaptacédo, todos os animais foram inoculados intravaginalmente,
utilizando seringa graduada de 1 mL com 0,2 mL de suspenséo do inéculo.

No decorrer do experimento, foi realizado o acompanhamento clinico dos animais
experimentais, sendo analisados quanto ao estado geral, de acordo com 0s seguintes
parametros: Apatia, desidratacdo, lesdo cutanea, perda pélos, pontos na mucosa, eritema e
pélos arrepiados, além de ocorréncia de mortes e realizagdo de pesagens semanais de todas
as ratas.

No final do periodo experimental foi coletado sangue através de puncao-cardiaca,
para a realizagdo do hemograma completo e dosagem de enzimas Alanina Aminotransferase
(ALT) e Fosfatase alcalina (FA). Os exames laboratoriais foram realizados no setor de
Patologia Clinica da Faculdade de Veterinaria - UFPel.

Apés a coleta de sangue, os animais foram eutanasiados através de anestesia
profunda para avaliacdo macro e micromorfolégica dos 6rgdos, sendo coletado o trato
reprodutivo e 6rgaos internos como rins, bago e figado. Os 6érgdos colhidos para o exame
histopatologico foram acondicionados em formol a 10%, sendo, posteriormente, incluidos em
parafina e processados, utilizando-se coloracédo de HE (Hematoxilina-Eosina) e PAS (Acido
Periddico-Schiff), para posterior anélise.



RESULTADOS

Apbés o periodo experimental as amostras foram coletas e imediatamente
processadas, e os resultados de hemograma foram os seguintes: No leucograma, 50% (5/10)
das ratas demonstraram leucopenia por linfopenia, sendo que quatro animais tinham
contagem de leucécitos totais entre 3000 e 4100/ mm* e uma apresentou 1900 leucdcitos
totais. As PPT estavam aumentadas em 40% (4/10) das ratas e ocorreu devido a uma
desidratacdo. Em relacdo ao eritrograma 20% (2/10) dos animais apresentaram hematdcrito,
hemoglobina e nimero de hemécias abaixo do limite fisiologico caracterizando um quadro de
anemia (Tabela 1).

O exame hematoldgico constitui um método direto e pratico de se estudar os
elementos figurados do sangue periférico, sendo observadas alteracfes nestes elementos
em praticamente, todas as enfermidades. Efetivamente, estas alteracées sdo inespecificas,
comuns a um grande numero de patologias, porém os achados hematolégicos fornecem
informacdes sobre os diversos sistemas organicos. A maioria dos distarbios hematolégicos
pode ser identificada por anormalidades especificas desses resultados, sendo que na
identificacdo de estados patolégicos o sangue muitas vezes pode fornecer informagdes
diagnosticas valiosas, progndéstico, resposta ao tratamento e recuperacdo (Sanderson &
Philips, 1981; Duncan & Prasse, 1982; Feldman et al., 2000).

A diminuicao de glébulos brancos ou leucopenia, observada no estudo j& era esperada
devido a imunossupressdo provocada nos animais experimentais para o desenvolvimento e
manutencédo da infeccdo (Chami & Chami, 2004). Os glébulos brancos séo responsaveis pelo
combate as infeccbes, sendo que a contagem normal destas células em ratos wistar ficam
entre 6.0 e 10.5 x 10 uL aproximadamente. Uma reducao na contagem de glébulos brancos
pode indicar uma maior susceptibilidade as infeccdes, e pode ocorrer por diferentes fatores,
entre eles o uso de corticosterdides. Embora pouco significativa, a diminuicdo dos leucécitos
na circulacdo pode estar relacionada com a migracdo destas células para o local da leséo
tecidual (FELDMAN, et al., 2000).

Tabela 1. Valores médios +/- desvio padrdo referentes ao hemograma dos animais
experimentais com candidiase experimental vaginal, aferidos apds o periodo de 30 dias.

Parametros avaliados | Média Desvio Padrao
Eosindfilos (mm?) 0 0
Monécitos (mm?) 0 0
Linfécitos (mm?®) 3228 207,6
Bastonetes (mm?®) 0 0
Segmentados (mm?®) 1872 212
Leucécitos Totais (mm?) 5100 110
ERITROCITOS (x 10pL) 7,23 5
HEMOGLOBINA (g/dL) 9,75 3,45
HEMATOCRITO (%) 36 3

PPT (%) 0 3,25




Os resultados de analise das enzimas hepéaticas, Alanina Aminotransferase (ALT) e
Fosfatase alcalina (FA), encontraram-se dentro dos limites fisiolégicos esperados para a
espécie (Tabela 2). A permanéncia dos indices da FA e ALT, dentro da normalidade,
provavelmente ocorreram devido a infeccdo ficar localizada na mucosa vaginal e ndo se
disseminar para o parénquima hepatico, uma vez que nado foram detectadas, alteracbes
macro e micromorfolégicas no figado.

Tabela 2: Valores da Alanina aminotrans ferase (ALT) e Fosfatase alcalina (FA) de
ratos norvergicus wistar com candidiase vaginal experimental

Animais experimentais ALT (UI/L) FA (UI/L)
1 36,0 67,3
2 37,0 128
3 29,0 100,1
4 32,0 107,1
5 35,0 114.,8
6 30,0 123,5
7 40,0 95
8 53,0 125,1
9 41,0 118,6
10 37,0 105,6

ALT: Alanina Aminotransferase; FA: Fosfatase alcalina .

As determinacdes das atividades séricas das enzimas FA e da ALT tém sido utilizadas
para avaliar a integridade do sistema hepatobiliar. A auséncia de alteracdes, nas atividades
séricas demonstra integridade do figado, apesar destas ndo serem um indicador especifico
de lesado hepatica (KANEKO et al., 1997). Estudos realizados com infec¢do experimental com
o fungo S. schenckii demonstraram alteracbes hematolégicas, anatomopatolégicas e na FA,
sendo descrito como fatores que agravam ou interferem para o reestabelecimento e
tratamento da micose (Meinerz et AL., 2007).

CONCLUSAO

Os resultados demonstram a importancia do monitoramento de pacientes infectados
por Candida spp., jA que em nosso estudo com Candidiase experimental vaginal ocorreram
quadros de anemia e desidratacéo.
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