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Resumo- Foram estudados os efeitos do corticdide solumedrol-500gr (Metilprednisolona) na traquéia de
coelhos albinos, adultos, da raca Nova Zelandia. O objetivo deste estudo foi investigar os efeitos potenciais
desta substancia no tecido epitelial da traquéia de coelhos albinos por meio de um estudo histopatolégico.
Os animais foram divididos em dois grupos. Dois coelhos do grupo experimental (E) receberam por via
subcutanea 2 mg/kg/dia de solumedrol-500gr diluida em solucéo salina. Os dois coelhos do grupo controle
(C) receberam também de modo subcutaneos volumes proporcionais de solucéo salina. Apds 21 dias, os
animais foram sacrificados e suas traquéias foram submetidas a analise histopatologica, realizada pela
coloracdo de hematoxilina e eosina. As fotos dos cortes histopatolégicos foram feitas em microscépio da
LEICA modelo DMLB com objetiva de 20X que multiplicadas por 10X das oculares somariam 200X de
aumento. Conclui-se ao término deste estudo que os animais tratados com corticides ndo mostraram
diferengas fisiopatologicas do tecido muscular liso. Apenas o que se observou foi uma diminuicdo do

namero de células caliciformes no tecido epitelial das traquéias dos animais tratados com corticoides.
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Area do Conhecimento: Ciéncia da Saude.
Introducao

O sistema respiratério compreende o aparelho
respiratério superior (nariz e fossas nasais), as
vias aéreas (nasofaringe, laringe e traquéia), e
finalmente os pulm&es (brénquios, bronquiolos e
alvéolos).

As principais doencas das vias aéreas e dos
pulmbdes sdo causadas por inflamacdes e
infeccbes. A exposicdo a agentes ambientais tem
também um importante papel na etiologia das
doencas respiratorias, especialmente o tabagismo
e a exposicdo ocupacional a poeira. Uma
conseqiiéncia da doenca grave do sistema é a
dificuldade de oxigenagcdo do sangue, resultando
em insuficiéncia respiratéria (Stevens & Lowe,
1998: 159).

Atualmente a corticoterapia prolongada é
indicada em inumeras condi¢Bes, tais como
tratamento de cancer, artropatias e na
manutencdo de imunossupressao de pacientes
transplantados de 6rgdos. Uma outra condicdo em
gue a corticoterapia pode vir a ser usada em altas
doses ou por tempo prolongado € na presenca de

patologias pulmonares agudas e crbnicas, tais
como: doenca pulmonar obstrutiva (DPOC),
doencas intersticiais pulmonares e asma grave
(Rang, Dale, Ritter, 2001).

O objetivo deste trabalho foi o de realizar uma
andlise qualitativa através de microscopia no
tecido epitelial de revestimento de traquéias
submetidas a agdo de corticoterapia, a fim de
observar se estes sofrem alteracdes
anatomopatolégicas, quando comparado ao grupo
controle.

Metodologia

Nesse experimento foram estudadas as
influéncias da corticoterapia nas estruturas do
epitélio de revestimento da traquéia de coelhos
albinos, adultos, da raca Nova Zelandia. Esses
animais foram provenientes de varios criadouros
da regi@o se Santa Fé do Sul/SP e posteriormente
foram mantidos em lugares adequados similar ao
seu habitat.

Dos 13 animais mantidos em gaiolas, 8
obitaram, 1 foi utilizado como estudo piloto e os 4
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restantes foram divididos aleatoriamente em 2
grupos. Cada grupo foi composto por 2 coelhos.
Ao grupo experimental, administrou-se no periodo
matutino, 2mg/kg/dia de corticdide (solumedrol-
500 gr) via subcuténea na parte interna da coxa,
com seringas de 1 cc. As aplicacbes foram
administradas  alternando-se  0s  membros
inferiores dos animais diariamente, durante 21
dias. Ao grupo controle também composto por 2
coelhos, foi administrada solug¢édo salina (solugéo
fisiologica de cloreto de sodio a 0,9%) com os
mesmos procedimentos e na mesma proporgéo. A
dosagem de medicacédo foi de 2 mg/kg/dia com
correcdo das doses, realizadas nas 22, 42 e 62
feiras. Nestes dias os animais foram pesados um a
um e nova dose foi calculada para o tratamento.
Para pesar os animais foi utilizada uma balanca
Sunrise com capacidade de 5 kg. Os animais
receberam alimentacdo e agua a vontade durante
todo o experimento até o 21° dia. No 22° dia ap6s
0 inicio da administracdo do medicamento, o0s
animais de ambos os grupos foram sacrificados,
utilizando-se doses letais do anestésico Dopalen
(50mg) e Rompun (10mg), de modo intramuscular,
até provocar parada cardiorespiratoria. Em
seguida procedeu-se a extracdo da traquéia,
realizando uma incisdo na caixa tor4cica.
Posteriormente, o esterno foi retirado, facilitando
assim, a visualizacdo da traquéia e permitindo
uma analise macroscOpica das visceras dos
animais. A traquéia foi seccionada proximalmente
em sua juncdo com a cartilagem cricéide através
da incisdo realizada no ligamento cricotraqueal, e
distalmente, no dltimo anel cartilaginoso que
antecede a Carina. Durante todo o procedimento
cirargico a traquéia foi irrigada com soro fisioldgico
para evitar a sua desidratacéo.

Figura 1-Incisdo e retirada das traquéias dos
animais para analises histopatoldgicos.

ApOs a extracdo da traquéia, as mesmas foram
fixadas em formol a 10% por 3 dias. A seguir foi
retirado um pedaco do tecido traqueal entre os
anéis cartilaginosos, e as pegas foram lavadas,
diafanizadas, incluidas em parafina, cortadas com
6 micrdmetros de espessura e coradas em

hematoxilina e eosina para analise microscopica
dos tecidos. Na extracdo da traquéia, utilizaram-se
materiais cirlrgicos, tais como: ping¢as, bisturis,
tesouras, gases, entre outros. Posteriormente foi
feita uma analise histopatolégica das laminas em
um microscoépio da LEICA, modelo DMLB com um
aumento de 200X (vezes) e com uma coloracéo a
base de eosina e hematoxilina.

Resultados

Foram estudados 4 coelhos, dos quais 2
compuseram O grupo controle e 2 0 grupo
experimental. A andlise histopatoldgica, realizada
pela coloracdo de Hematoxilina e Eosina, dos
animais tratados com corticdides ndo mostrou
diferencas significativas quando comparados aos
animais do grupo que receberam solucao salina.
Apenas o0 que se observou foi uma diminuigdo do
namero de células caliciformes no epitélio dos
animais tratados com corticoides.

Figura 2-Tecido epitelial de revestimento da
traquéia submetida a agdo de solucéo salina (A) e
corticoterapia (B) corado com Hematoxilina e
Eosina e ampliado em 200X (vezes).

Discusséo

Os corticoides sao indicados no tratamento ou
prevencdo de patologias com  processos
inflamatérios graves, seja ela, no estagio agudo ou
crénico. O uso dos corticoides no tratamento deste
processo inflamatorio podera ou néo, levar a leséo
do tecido epitelial de revestimento da traquéia e
esse fator associado a intubagéo, poderd ou nao,
antecipar essa lesdo e levar ao acumulo de
secrecdes. Encontra-se na literatura poucos
estudos sobre alteracbes do epitélio de
revestimento induzidas por corticoides em nenhum
tipo de orgdo, porém, este trabalho justificou-se
porque caso houvesse comprovagdo de que o
corticoide induzisse a fragilidade ou nao do tecido
epitelial do revestimento traqueal.

Segundo Gilman (1991) o stress leva a
alteracbes da produgdo de cortisol, o corticoide
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enddégeno do organismo, sendo assim, a fim de
evitar o stress dos animais, ao provirem dos
criadouros, os mesmos foram mantidos em
cativeiros por 2 meses até que se habituasse ao
seu novo habitat. Ainda para manter o grupo
controle e o grupo experimental nas mesmas
condicdes de stress, foi aplicada solucdo salina no
grupo controle somente para que este fosse
submetido ao stress provocado pela picada diéria
da agulha, tanto quanto grupo experimental. Veio
dos criadouros um total de 13 animais. Destes,
obitaram 8 por causas diversas. A dosagem de 2
mg/kg/dia, por um periodo de 21 dias, foi
determinada baseando-se nos trabalhos de Silva
(2002), Silva (2003) e Silva Jr. (2003), que ao
utilizar coelhos albinos a fim de investigar as
alteracbes causadas em diversos 0Orgdos pelo
corticéide, relataram que os animais adoeciam e
cursavam para o 6bito quando utilizava-se doses
maiores de corticéides, ou tratamento por mais de
21 dias. Sendo assim pode-se afirmar que este
tempo e estas doses séo bastante altos para estes
animais.

Na visualizagdo macroscopica dos 6rgdos dos
animais, observou-se que o0s pertencentes ao
grupo experimental apresentavam uma
proeminente hepatomegalia quando comparado
com os animais do grupo controle. Abbinante
Nissen, Simpson & Leikauf (1995) realizaram um
trabalho para comparar as ac¢des antiinflamatorias
dos corticoides entre si. Eles estudaram o
Fluticasone, o Triamcinolone, a Dexametasona, a
Metilprednisolona e a Hidrocortisona e concluiram
que a ordem de producdo de SLPI diminuia
gradualmente nesta ordem.

Estruturalmente a traquéia é constituida por
uma camada mucosa, onde podemos encontrar
um epitélio pseudo-estratificado cilindrico ciliado e
uma lamina prépria e na submucosa uma camada
de musculo liso com pegas cartilaginosas e mais
perifericamente a camada adventicia. A analise
histoldgica  realizada pela coloracdo de
Hematoxilina e Eosina dos animais tratados com
corticdides ndo mostrou diferengas significativas
quando comparadas ao dos animais do grupo que
receberam solucdo salina. Apenas o que se
observou foi uma diminuicdo do nimero de células
caliciformes no epitélio dos animais tratados com
corticéides, porém nao existe dados suficientes da
literatura que possam explicar esta diminui¢cdo. O
que se pode inferir é que se realmente os
corticéides reduzem as células caliciformes, a
producdo mucosa deste epitélio pode estar
prejudicada. Talas et al. (2002) relataram que a
administracdo diaria de Dexametasona, durante
uma semana prejudica de uma maneira dose
dependente o processo curativo das células do
epitélio traqueal, no entanto, estes autores
utilizaram doses bem maiores que as dessa
pesquisa e animais experimentais de espécimes

diferentes dos utilizados no nosso trabalho. Em
sintese ndo foram encontradas em nosso trabalho
alteracdes significativas dos tecidos
histopatolégicos quando comparado ao grupo
experimental e controle. Estes achados vém de
encontro aqueles relatados por Silva (2002) que
ao estudar histopatologicamente alteracbes
causadas por corticdides em musculatura estriada
em coelhos albinos, também nédo achou diferencas
significativas entre os grupos estudados. Silva
(2003) encontrou um leve aumento da
vascularizacdo do tecido traqueal que envolvia as
cartilagens dessa estrutura em animais que foram
submetidos a administracdo de corticosterdides
por tempo prolongado e em altas doses. No
entanto, neste trabalho ndo se encontrou esta
alteragéo.

Conclusao

Pbde-se concluir que ao término deste estudo,
que a administragcao prolongada de
corticosterdides sistémicos em altas doses, por
vinte e um dias, ndo cursam com alteracbes
morfolégicas significativas do tecido epitelial de
revestimento das traquéias de coelhos albinos.
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