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RESUMO: Quarenta e quatro ratos foram injetados com uma suspens&o de células neopldsicas por via intra-
muscular na coxa e observou-se o crescimento neopldsico até a morte dos animais, sem qualquer tipo de trata-
mento ou dieta especfiica. Praticou-se necrdpsia em todo o lote para exames histopatoidgicos. Os resultados ob-
tidos foram calculados pela “mediana’. O indice de “pega” obtido foi de 95,65% e sobrevida média de 19 dias.

UNITERMOS: Tumor de Walker; sobrevida.

INTRODUCAO

O tumor de Walker é uma neoplasia maligna observada, em 1928, na regidao da glandula
mamaria de ratas albinas prenhes®. Ele vem sendo largamente utilizado na investigagao expe-
rimental de neoplasias, principalmente por ser excelente modelo de tumor transplantavel com
alta reproducibilidade, por transplante de células neoplasicas pelas vias intramuscular, intrape-
ritoneal e intrapleural, em ratos albinos adultos’:2:%:4,

Através de passagens sucessivas em animais de laboratério, foi reconhecido serem trés as
variantes histopatolégicas do tumor de Walker, conforme o local de implantagao: carcinoma,
carcinossarcoma e sarcoma®. O tumor apresenta crescimento local e progressivo em 100%
dos ratos transplantados. Autores®7:® que avaliaram niveis de respostas imunitarias durante a
evolugdo do tumor, em ratos transplantados com as formas ascitica e muscular do carcinos-
sarcoma 256 de Walker, ndo constataram, em nenhum dos animais portadores de tumor, a
presenca de anticorpos circulantes, pela reagdo de imunodifusdo dupla. Essas diferentes fon-
tes em animais sensibilizados com derivados hematoporfirinicos injetados intraperitonealmente
aceleram ou retardam o ébito dos ratos portadores do tumor.

O objetivo deste trabalho € a reprodugao experimental de tumor de Walker por transplante
de suspensao contendo células neoplasicas e observar a sobrevida de ratos, isto &, quanto
tempo os ratos resistem sem qualquer espécie de tratamento, ja que nenhum trabalho publica-
do faz referéncias sobre a sobrevida de ratos com tumor de Walker. A observacao da sobrevi-
da serve de pardmetro para analisar se um determinado medicamerito ou droga esta fazendo
efeito acelerador ou retardador da morte, ou se esta curando o animal.
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MATERIAL E METODOS

Material biolégico: Foram utilizados 46 ratos machos, adultos, albinos, da linhagem Wistar, com
peso médio 258 * 52g, para transplante da forma muscular do carcinossarcoma 256 de Wal-
ker. O tumor originério da linhagem Christ Hospital Line, National Cancer, Institute Bank, foi
mantido por transplantes sucessivos em ratos Wistar no laboratério de Patologia da Faculdade
de Medicina de Botucatu. Ratos portadores de tumor de Walker foram cedidos para reprodug¢ao
experimental no Biotério da Faculdade de Odontologia de Sao José dos Campos.

Material cirdrgico, reagentes e aparelhos: Luva cirirgica esterilizada, balanga analitica (marca
Sauter), instrumental para pequena cirurgia, graal pequeno e pistilo esterilizados, soro fisiolégi-
co esterilizado (0,9% de NaCl), gaze esterilizada, azul de metileno, lamina de microscopio,
gaiolas, microscopio 6ptico.

Obtengdo da suspensdo neopldsica: Os animais portadores foram sacrificados através de
anestesia com éter. Fragmentos do tumor foram extraidos da coxa do rato, pesados e imersos
em soro fisioldgico (1g/10ml). Procedia-se, a seguir, & maceracao do fragmento em graal e a
filtragdo em gaze, conforme técnica descrita por INAMA et alii®, mas por n6s modificada. O fil-
trado obtido foi utilizado como suspensao neoplasica.

Para evidenciacdo das células nas suspensdes neoplasicas foram preparadas laminas por

esfregago e coradas com azul de metileno.
Transplante do tumor de Walker: Os animais receptores eram triados, pesados, examinados
e injetados com 1ml de suspensao neoplasica na pata posterior, via intramuscular, utilizando-
se para isso uma seringa tipo “Luer”. Todas as etapas do transplante foram realizadas com
material esterilizado para evitar a contaminacdo da suspensao neoplasica e infeccdes secun-
darias do animal receptor.

Os animais foram mantidos numa mesma gaiola e alimentados “ad libitum”, procedendo-se
diariamente a pesagem e a observagao do comportamento, fungoes digestivas e aspectos do
crescimento tumoral. Apds a morte foram realizadas necrépsias em todos os ratos. Fragmen-
tos de figado, pulmao e rim foram encaminhados para exames histopatolégicos, visando a con-
firmacéo da suspeicao metastésica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Histopatoldgico: O exame macroscdpico dos 6rgaos removidos nas necrépsias, apds a morte
natural dos animais que receberam transplante tumoral, ja evidenciava, muitas vezes, uma dis-
seminag¢ao neoplasica pela identificagao de &reas ou nédulos consistentes a palpagao e suge-
rindo metastase. Areas hemorragicas difusas ou em. pontos também foram identificadas.

O exame microscopico desse material mostrou, em todos os casos examinados, a existén-
cia de metastase e, em muitos deles, a presengca de émbolos tumorais indicativos de que o
mecanismo da disseminacdo metastasica foi vascular, principalmente venoso.

Em muitos casos foi evidente a hemorragia e o edema dos pulmdes bem como a existéncia

de areas de necrose, principalmente nos nédulos cuja estrutura foi sempre substituida pela
neoplasia.
Aspectos do crescimento tumoral: A observagdo da evolugdo do tumor no animal evidenciou
que por volta do 7¢ dia o tumor ja se encontrava bastante desenvolvido e alguns ratos ja apre-
sentavam ulceragbes na superficie da perna, isto provavelmente por instalagdo de isquemia
devido ao aumento do volume do tumor. Quarenta e um ratos, ao morrerem, apresentavam ul-
ceragdes na pata com tumor.
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Comportamento: Percebeu-se um nitido paralelismo entre a evolu¢do macroscépica do volume
da formagao tumoral na coxa do rato transplantado e uma progresséao no apatismo, na falta de
apetite, no arrepiamento dos pelos e na falta de agressividade peculiar a estes animais. Obser-
vou-se ainda que os ratos apéticos atacavam e devoravam as por¢des tumorais daqueles
mortos ou mesmo vivos, porém, inertes. O interessante é que devoravam as partes moles dos
tumores, conservando suas partes 6sseas.

Sobrevida dos ratos apds transplante do tumor de Walker: Em quarenta e cinco ratos injetados
com suspensado neoplasica observamos sobrevida minima de 14 dias em 5 animais, 25% das
mortes ocorreram entre o 142 dia e 159 dia; 50% entre o 14° dia e 19° dia; 75% entre 0 14° ¢
202 dias. Apenas 25% dos animais sobreviveram apés o 202 dia (Tabela 1).

TABELA 1 — Sobrevida de ratos apds transplante do tumor de Walker

Sobrevida Frequéncia Xifi
(tias) (i) (ti)
14 5 70
15 7 105
16 2 32
17 2 34
18 6 108
19 6 114
20 4 80
21 3 63
22 2 44
23 2 46
24 1 24
26 1 26
27 1 27
28 1 28
36 1 36
44 837

Média (x) = 19,02 = 19 dias

Q, (25%) = 15dias -

Q, (50%) = Mediana = 18,5 = 19 dias
Q3 (75%) = 20 dias

Q, (100%) = 36 dias

Exames necroscdpicos: Os exames necroscopicos de todos os ratos revelaram, macroscopi-
camente, a presencga de linfonodo inguinal homolateral ao tumor comprometido, e em 23 ratos,
linfonodo inguinal contralateral. Raramente foram encontrados linfonodos axilares comprometi-
dos (11 ratos): em 8 ratos somente o homolateral; em 2 ratos, os contralaterais, e em 1 rato,
ambos os lados axilares tiveram comprometimento dos linfonodos.
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CONCLUSOES

1. Em ratos machos, adultos, albinos da linhagem Wistar, o indice de “pega” para a forma
muscular do tumor de Walker é de 95,65%.

2. A sobrevida média e mediana é de 19 dias.

3. A causa da morte dos animais pode ser atribuida a metastase tumoral generalizada, em
muitos casos coincidente com processos hemorragicos pulmonares (edema agudo) e hepéati-
cos.

VILLAS-BOAS, F.I.P. et alii — Survival in rats with Tumor of Walker. Rev. Odont. UNESP, Sao Paulo, 17(1/2);
165-168, 1988.

ABSTRACT: Forty-four rats were injected with an intramuscular neoplasic cell suspension in the right thigh
and a neoplasic growth was observed until death of the animal without any kind of treatment or specific diet.
Necropsy was performed in the whole lot for histopathological examinations. The results obtained were calculated
by “average”. The rate of “catch” obtained was 95.65% and the average of surviving was 19 days.
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