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RESUMO

O meio de contraste ioversol 240mg de iodo(l) por
ml foi administrado na dose de 0,5ml/kg de peso por via
intracisternal em 30 cdes sadios, com o objetivo de verificar as
possiveis alteragbes liquéricas e histopatologicas geradas pelo
mesmo. Foram realizadas no liquor, analises fisicas, contagens
total e diferencial de leucécitos e determinagdo da concentragéo
total de proteinas. A andlise do liquor p6s-mielogréafica revelou
aumento no numero de leucdcitos totais em trés animais e da
concentracéo de proteina em quatAdteracdes higtpatoldgicas
foram observadas em dois deles:filinado de células
inflamatoérias mononucleares na fissura ventral e no canal central
da medula espinhal efilirado discreto de células inflamatérias
mononucleares no canal central da medula espinhal,
respectivamente. Concluiu-se que a mielografia com o meio de
contraste ioversol 240mg l/fpode causar alteragdes citoldgicas
e na concentragdo de proteinas no liquor, e histopatoldgicas,
porém discretas, durante o periodo estudado.

Palavras-chave:diagnéstico neuroldgico, coluna espinhal, cées.
SUMMARY

loversol contrast agent, at a concentration of 240mg
of iodine/ml, was administered via intrathecal routes to 30
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normal dogs at a dose of 0.5ml/kg weight to determine possible
cerebrospinal fluid and histopathological changes. Physical
analysis, total and iferential white cell ounts and quatitative
protein determination of the cerebrospinal fluid were done.
Cerebrospinal fluid analysis revealed increase in the total white
cell count in three animals, and protein in four animals of
different goups post-myelography. Histopathological changes
were seen in spinal cords of two dogs: mononuclefitrate in

the ventral fissure and in the central canal, and mononuclear
infiltrate in the central anal, respectively. Myelography with
ioversol 240mg I/mi can cause mild cytological angdrotein
alterations, and histopathological changes under
experimental conditions.

the
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INTRODUCAO

Desde a década de 20, quando a técnica
mielografica comecou a ser realizada, os meios de
contraste tém evoluido no sentido de promover baixa
toxicidade. Sabe-se que os contrastes mais antigos
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como o methiodal sédico ARBERG & WENNBERG, de Medicina Veterinaria da Universidade Federal
1973) e o etil iodofenilundecilato causavam Rural de Pernambuco. Foram utilizados 30 cées
aracnoidites com reacgao inflamatéria das meninges e adultos, clinicamente sadios, sem distingdo de raca e
medula. O etil iodofenilundecilato, utilizado de sexo, com peso variando entre 9 e 12kg,
inicialmente na década de 40, provocava aumento selecionados no Centro de Vigilancia Animal do
severo de células totais no liquor e teste de Pandy Recife. Os cdes foram vacinados com vacina
(globulinas) positivo nos individuos estudados séxtupld por via subcutidnea em dose Unica e
(WiLsoN et al, 1976). Esses autores observaram vermifugados com produto oral a base de pamoato
também, alteracdes histologicas das meninges comde pirantel e praziquantel A sua alimentagéo
infiltrados de linfocitos, mondcitos e células consistiu de racdo comercial e Agua “ad libitum”.

plasmaticas nos espacos subdural e subaracnoide. O Os animais foram separados em trés
contraste de meio coloidathoratrast causava grupos de 10 individuos (grupos I, Il e Ill), de
infiltrados principalmente de macrofagos e linfécitos acordo com os dias da coleta do LCR (pré e pos-
(TAYLOR, 1958). mielografia), sendo esses de 0 e 7,0 e 14 e 0 e 28

Os meios de contraste mais utilizados dias para os trés grupos respectivamente. Por meio
atualmente nas medicinas humana e veterinéria paradas andlises do dia 0, foram determinados os
mielografia sdo o iohexol e o iopamidol. S&0 parametros de normalidade liquérica considerando-
produtos  hidrossoluveis, ndo i6nicos, € se o método utilizado. Foi utilizado o diazepam
comprovadamente eficazes para diagndstico, mas g 50 na dose de 1mg/kg e apds cinco minutos
ainda associados a leptomeningites brandas tjopental sodicba 2,5% na dose de 12,5mg/kg,
(WiDMER, 1989). Nos dltimos anos tem-seé smpos por via intravenosa. Foram realizadas
pesquisado o meio de contraste ioversol na yicoomia e anti-sepsia com alcool iodado da regido
E?:(I;Zr?gaamoemge o Z](Iaim%r:glafem eg:a eggpg&%& 5 Crénio-cervical dorsal e em seguida os caes foram
medicina veter,inéria na concentracdo de 320mg de entubados com sond_a oro-traqueal apro_prlada.
iodo(l) por ml, apresentando minimas reacbes . O liguor foi coletado por gotejamento da

cisterna cerebelomedular, depositando-o em tubos

adversas, quando utilizado em cé&es. Entretanto, X s ; ; .
foram observados no liquor aumentos de leucécitos de vidro estéreis, sendo enviados imediatamente ao
Laboratério de Patologia Clinica desta mesma

(32 leucdeitos/m) e de proteina (182mghd com instituicdo para estudo. Foram realizadas analises

predominio de linfocitos (72%) sobre o0s fisi i total e dif ial de leucocit
segmentados (28%) no quarto dias pds-mielografia Isicas, contagens lotal € diierencial de leucocitos, €
concentragéo total de proteina.

(Tubury et al, 1997). Administrando ioversol na - .
A contagem total de leucdcitos foi

concentracdo de 430mg Wmpela via intracisternal . . !
¢ g fp realizada de acordo com o método descrito por

aratos, em doses entre 0,93 a 2/TRgde peso, foi WRIGHT (1978). A contagem diferencial de
verificada menor toxicidade que a dos contrastes . S . : ~
leucocitos foi feita pelo método da sedimentacéo

iohexol e iopamidol (R.sToN et al, 1989). Os :

mesmos autores administraram-no pela via d?SCfItO por sE'.NBERG 8f VA'\.'DEVELDE.(NM)‘ A .

intracisternal em cies anestesiados com tiopental camara de sed|mehtac;ao ,f0|_ confeccionada a partir

sédico. nas doses de 0.37 e 0. e nio foram de um tubo de seringa plastica, cortado e acoplado
; : ' » em lamina de microscopia com cola de silicor@

constatadas anormalidades macroscopicas a LCR foi conservado misturando-o na broporcio de
necropsia 14 dias poés-injecdo. Na concentracdo de : vado misturando- propore
1:1 com soro sanguineo canino no proprio tubo de

240mg I/nt é indicado para mielografias, mas tem . A lamina foi d Mav-G Id
sido pouco estudado no que concerne a seus efeitos>C'N9a- A lamina for corada com May-Lrumwald e

sobre o liquido céfalo-raquidiano (LCR), as Glemsa.A ise d . | d
meninges e a medula espinhal. andlise da concentracio total de

Objetivou-se com este estudo determinar proteina foi realizada pelo método do sulfossalicilico
a neurotoxicidade do meio de contraste ioversol mod|f|can_ utilizando uma §olugao com aeido
. : sulfossalicilico a 3% e padrfes de proteina com

240mg I/nt injetado na cisterna cerebelomedular

para realizacdo de mielografias de caes sadios, e seconcentracoes de 20mg/Omg/d e 80mg/d. A
leitura foi realizada em fotocolorimetro em

verificam as alteracdes liquoricas e histopatologicas e .
¢ q P 9 absorvancia, com filtro 420.

geradas pelo mesmo. .
A mesma agulha colocada na cisterna
MATERIAL E METODOS cerebelomedular foi utilizada para a coleta do LCR,

e para injetar lentamente o ioversol 240mg/{/ma
O experimento foi realizado nas dose de 0,5 ritkg de peso, no espago subaracnoide.
instalacdes do Hospital Veterinario do Departamento Uma radiografia cervical foi obtida aos cinco
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minutos para verificar a correta administracdo do Tabela 1 - Contagem total de leucécitos presentes no liquor dos
contraste. 30 caes antes e apés a administracdo do meio de
A eutanasia foi realizada aos sete dias contraste ioversol.

para o primeiro grupo, 14 dias para o segundo e 28
dias para o terceiro. Primeiro os animais foram Grupos (Dias)
anestesiados com cloridrato de xilaZina dose de Pré-mielografiaxts  Pos-mielografia % s
1mg/kg e cloridrato de ketaminsa dose de 8mg/kg, _

T e l: 0-7 5,403,30 5,963,54
com posterior injegéo de cloreto de potassio a 10%, . .14 6.4065 14 129819 21
todos por via intravenosa. No dia da eutandsia, .28 7.90£6.08 10.2820.97
imediatamente antes da administracao do cloreto de
pOtéSSIO, o LCR foi nova,mente coletado, ,Sendo *A andlise estatistica ndo evidenciou diferenca significativa
efetuadas as mesmas analises citadas anteriormentegpso,os)
Os resultados das analises foram submetidos ao

Testet de Student para amostras pareadas, com nivel p6s-mielograficas dos grupos Il e Ill (14 e 28 dias),
de significancia de 95%. essas ndo foram estatisticamente significativas.
Os segmentos cervicais (C1-C7) das Apenas um animal do grupo Il e dois animais do
medulas espinhais foram coletados, analisados grupo IIl, apresentando respectivamente 66, 56 e 59
macroscopicamente e fixados em solugéo tamponada |eucécitos/mmy,  foram responsaveis por este
de formol a 10% até o seu processamento aumento, decorrente provavelmente de efeitos
histolégico. O processamento consistiu em irritativos meningeais do meio de contraste,
desidratacéo, diafanizagéo, impregnagéo e incluséo conforme citado porgpmaN (1989).
em parafina. Os cortes foram feitos em micrétomo As  andlises  poés-mielografia  da
com espessura de 4um e em seguida montados emdiferenciacdo leucocitaria (Tabela 2) demonstraram
laminas de microscopia e corados com hematoxilina aumento dos linfécitos nos grupos | e Il, e de
e eosina. Foi feita a leitura em microscopio optico & monocitdides no grupo lll, porém estatisticamente
procura de lesdes inflamatérias, degenerativas ou n&o significativo. Esse aumento ndo foi considerado

Leucécitos /mm3

necroticas das meninges e medulas espinhais. de significado patolégico, ja que, além de ser
B discreto, a propor¢do das células manteve-se dentro
RESULTADOS E DISCUSSAO da normalidade: 60 a 80% dos leucdcitos totais

compostos pelos linfocitos e 20 a 40% pelos
As caracteristicas fisicas do LCR (cor, monocitéides conforme descrito porufan et
turbidez e coagulagao) apresentaram-se normais e gl.(1987).
inalteradas em todos os animais. As analises CHRISMAN (1992) e MEINKOTH &

citolégicas liqudricas nos periodos pré e pos- cgysraL (1998) citam 10 a 25mg/dcomo valores

mielografia, ~ndo demonstraram alteracdes normajs para a concentracdo total de proteina
compativeis com lesdes patologicas significativas, |iquérica cisternal, diferindo dos valores encontrados
sugerindo baixa neurotoxicidade do ioversol, j& aste estudo nas analises pré-mielografica (13-

citada por RLSTON et al. (1989). Pode-se observar,
nas tabelas 1 e 2 as médias dos valores encontradosasmg/ d). S_egundo QR'SM,AN (1992), esses,v_alores_
podem variar de laboratério para laboratério assim

e seus respectivos desvios padrdo. Os valores | stodo utilizado. O itados d
normais de contagem absoluta leucocitéria citados como pelo metodo utifizado. ©S resuitados das
por Cook & DENICOLA (1988), GiRISMAN (1992), andlises nos grupos |, Il e lll (Tabela 3), no periodo
BalLEY & VERNAU (1997) e

MEINKOTH &  CRYSTAL ] o o . i
Tabela 2 - Contagem relativa de linfécitos, monocitéides e neutréfilos presentes no liquor antes e
(1998) (© a 8 ¢ relativa : : i
L. o apods a administragdo do meio de contraste ioversol em caes.
leucdcitos/mm), néo

condizem com os valores

encontrados nesta pesquisaGr“POS Pré-mielografia (%) Pés-mielografia (%)
. . Di Xts Xts
antes da mielografia, que ©@
foram de 2 a 18 Linfécitos  Monocitdides Neutrdfilos  Linfocitos  Monocitéides Neutrofilos

leucécitos/mm  Na andlise .07  7438:665 17441019 816992 8023745 1778446 27144,86
pés-mielografica da 1:0-14 72,88:997 20,527,94 595290 76,8693 20,186,80  3,8(t3,85
contagem  absoluta  de I:0-28 7362651 23,146,27 3222,79 70,4%7,57 26,0%7,17  3,52:3,60
leucdcitos (Tabela 1), apesar
das elevagbes nas médiagA anlise estatistica ndo evidenciou diferenca significatiza ()
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pés-mielografia, evidenciaram elevagdes discretas e Tabela 3 - Concentrages totais de proteinas presentes no liquor

estatisticamente nao significativas. No grupo |, trés :”(‘)’:/tg; N ;rﬁécsé:s administracdo do meio de contraste
animais apresentaram respectivamente 50,4; 40,8 e '
66mg/d e no grupo Ill apenas um animal

Proteinas Totais (mg/l

apresentou 39,6mg/dde proteina liquérica, o que %;2‘))5

sugere discreta irritagdo das meninges. Os animais Pré-mielografia s Pds-mielografia x s
que apresentaram alteracfes citologicas ndo foram |. o7 26.4£7,20 33,4@15,57
0sS mesmos que apresentaram alteracdes protéicas. Ii: 0-14 21,10:3,35 23,486,43
Aumento do numero de células do liquor  111:0-28 23,20:6,57 28,987,00

(linfécitos, monocitdides ou neutréfilos) pode ser
acompanhado ou ndo de aumento na concentragdo* A analise estatistica ndo evidenciaiferenca significativa
de proteina total e vice-versa EMKOTH & (P=0,05)
CRYSTAL, 1998). Alteracdes citologicas e protéicas
do LCR semelhantes aquelas aqui encontradas, ja mononucleares no canal central (Figura 2). Sugere-
tinham sido citadas porUbury et al (1997) em se que esses achados estejam relacionados com o
animais submetidos a mielografia com o ioversol, meio de contraste, ja que também foram observados
mas que apog (o} procedlmento naq .V|eram a por TAYLOR (1958) e WLSON et al (1976)
i";\pr?serr]]t_atr eftelltgs. adversos  neuroldgicos nem ijizando o thoratrast e etil iodofenilundecilato
esoes histopatologicas. . respectivamente. No entanto, n&o indicaram
Na andlise macroscOpica das medulas . .7 .. . P
L - : irritabilidade ou neurotoxicidade significativas tendo

espinhais cervicais (C1-C7), foi observada a

~ . . em conta serem discretos quando comparados com
presenca de sangue na porcao cranial e abaixo das

0s achados relacionados a esses outros autores e
meninges em 13 das 30 medulas estudadas, sete do
considerando-se que somente dois de 30 animais

rupo |, uma do grupo Il e cinco do grupo Ill. Esse
gchrzja do foi assoc?a dg un aOAGME\?V 8? BEAL, vieram a exibir infiltrado de células inflamatérias.
a pung Atribui-se  parte dessa inocuidade, também

1980; (LES 1984; WOK & DENICOLA, 1988) e observada por UDURY et al (1997), a rapida

também a extravasamentos sangiineos citados POT iminacdo do ioversol do espaco subaracnide
PALMER (1990) e SuLLIvAN (1993), adquiridos do ¢ pag '

lexo vertebral interno quando as medulas foram
P q CONCLUSAO
separadas da cabeca por seccdo na juncao atlanto-
occipital. Nos estudos histopatologicos constataram- . .
O meio de contraste ioversol 240mg4/m

se hemorragias subdurais e subaracnoéideas, - ;
confirmando os achados macroscopicos. Hemorragia quando injetado na cisterna cerebelomedular para a
pICOS. 9 realizac;éo de mielografias em cées, apresenta baixa

também foi observada na substancia cinzenta de
duas medulas do grupo I, relacionando-se este fato aj i+
técnica de sua retirada do canal vertebral. As |
hemorragias encontradas nao foram relacionadas aog it '
meio de contraste, j4 que, conforme descrito por |/ ¥
WELLER (1984), sete dias ap6s uma hemorragia, as
heméacias estariam ausentes devido & hemolise ejili
remocao pelos macréfagos. Foi verificada congestéo |
discreta nas substancias branca e cinzenta, em 13
medulas, sendo cinco do grupo |, trés do grupo Il e
cinco do grupo lll, acreditando-se que tenham
decorrido de efeitos depressores cardiacos e
vasculares dos farmacos anestésicos e de eutanasia
conforme citados porodieset al. (1977) e KLL &
CLARKE (1983). Em uma medula do grupo I, foram
observados infiltrados discretos de células Figura 1 - Fotomicrografia da medula espinhal de céo do grupo II

infl e | fi | submetido & mielografia com o meio de contraste io-
Inflamatorias mononucleares na fissura ventral e no versol. Nota-se infiltrado de células inflamatérias mo-

canal central (Figura 1), e em outra medula do grupo nonucleares na fissura ventral e no canal central da
lll, infiltrados discretos de células inflamatérias ;”492“;3'& espinhal. (Coloragdo Hematoxilina-Eosina,

Ciéncia Rural, v. 32, n. 3, 2002.
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Figura 2 - Fotomicrografia da medula espinhal de cdo do grupo
IIl submetido & mielografia com o meio de contraste
ioversol. Nota-se Infiltrado de células inflamatoérias
mononucleares no canal central da medula espinhal.
(Coloragéo Hematoxilina-Eosina, 548X).

neurotoxicidade, sem elevar
niveis de proteina total,
medula espinhal.
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