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ASPECTOS DA PARMACOCINETICA DA GENTAMICINA (GENTOCIN*) EM CXES
Pharmacokinetics Aspects of Gentamicin in Dogs

Pedro Inacio Vaucher**, Ana Maria Chagas**%, Ruben Boelter***xx o
Murilo Nogueira dos Santos#*fik#x

RESUMO

Neste trabalho estudou-se a agdo da gentamicina sobre o rim e o
sangue, quando administrada de acordo com a sua farmacocinética.

Utilizaram-se 15 caes machos jovens, entre 2 e 4 kg, nas mesmas
condigdes experimentais. Realizaram-se exames de urina e de sangue
e estudo histoldgico do rim em todos os animais, nao se observando
anormalidades. Concluiu-se que a dose e a frequéncia de 5 mg/kg/1l2h
n3o produzem efeitos colaterais.

SUMMARY

Possible alterations of urine, blood and kidneys produced by
gentamicin administered according to its pharmacokinetics in young
dogs were studied.

Fifteen male dogs with 2 to 4 kg in similar experimental condi
tions, were used.

There were no abnormalities in urine or blood samples from all
dogs neither alterations were abserved in the kidneys by histogic
examination.

It was concluded that the gentamicin in the used dosage and
frequency (5 mg/kg/12h) did not have any colateral effect.

INTRODUGXO

A gentamicina pertence ao grupo dos antibidticos aminoglicosi
deos e foili isolada em 1963 por WEINSTEIN et alii (12) do cultivo de
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uma bactéria do grupo micromonospora. Estes antibidticos ndo  sdo
absorvidos pelo tubo digestivo e por isso s3do usados somente por
via parenteral de acordo com PLANELLES & JARITONOVA (9).

Em 1973, KING & COX (7) observaram gque a gentamicina é mais
tdxica que outros antibidticos do grupo, como por exemplo amicaci
na e tobramicina., LACAZ (8) relatou que a gentamicina pode causar
comprometimento renal ou agravar afecgdes pré-existentes.

Para FONSECA (4) a gentamicina, quando usada parenteralmente,
produz, em maior ou menor grau, alteragaes auditivas e renais, lg
sdes que sdo agravadas quando a droga & usada por via endovenosa.

GINSBURG et alii (5) verificaram o aparecimento de lesGes nos
tibulos proximais em coelhos que receberam doses de gentamicina
significativamente maiores (8 mg/kg) que as indicadas clinicamente.

BOELTER et alii (2) observaram que a neomicina (antibidtico do
mesmo grupo) produz afecgdes renais, apds 10 dias, com doses 10
mg/kg de 12 em 12 horas, em caes.

‘Devido 3s recomendagdes incorretas das frequéncias  indicadas
na bula do Gentocin, pro&uto de uso veterindrio, contendo gentami
cina, resolveu-se estudar as possiveis alteragdes sanqﬁineas, uri
narias e renais produzidas por este antibidtico, em doses e fre
quéncias terapduticas, baseadas na sua farmacin@tica (intra-muscu
lar 5 mg/kg, 12 em 12 horas) segundo GOODMAN & GILMAN (6). )

MATERIAL E METODOS

As experidncias realizaram-se em 15 cdes de ragas variadas,com
idades entre 1 e 2 anos, pesos entre 2 e 4 kg, mantidos, no Bioté
rio do Departamento de Fisiologia, com agua e alimento "ad libitum"
Os animais receberam 5 mg/kg de gentamicina (gentocin) por via in
tramuscular na frequéncia de 12 em 12 horas, durante 10 dias.

De todos os animais foi colhida urina cada dois dias, sendo as
amostras analisadas através de exame f£Isico, quimico e de sedimen
to. Retiraram-se também, dois mililitros de sangue venoso para do
sagens de sddio, pptéssio, cilcio e glicose em espectrofotdmetrc
Zeiss. Exames semelhantes foram feitos, em amostras de urina, nos
mesmos dias.

No término do tratamento, os animais foram sacrificados e de
les retirados os rins para exame histoldgico.

As dosagens sangliilneas e urinirias foram avaliadas pelo teste
"t" de Student, segundo as especifichqses de SNEDECOR & COCHRAN
(11).
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RESULTADOS

Analisando-se os dados fIsico-quimico e de sedimento do exane
de urina (Tabelas 1 e 2), dos 15 animais, observou-se que nio hou
ve alteragdes significativas e que, as pequenas alteragGes existen
tes, estavam dentro dos limites normais segundo SCHALM et alii
(10). O mesmo ocorreu com o sangue (Tabelas 3 e 4), e no estudo

histol8gico dos rins, ndo foram verificadas alteragdes.

Tabela 1. Valores médios do exame fisico-quimico (pH, densidade,as
pecto, albumina e glicose) antes do uso da gentamicina
(gentocin 5 mg/kg/12h) até 10 dias apds a admiristracdo
deste farmaco pela via intramuscular.

DIA pH DENSIDADE ASPECTO ALBUMINA GLICOSE

0 6,5 1030 Pouco turvo + -
2 6,5 1030 Turvo + - -
4 6,5 1025 Turvo + -
6 6,0 1025 Turvo + -
8 6,5 1025 Turvo + -
10 6,5 1025 Turvo + -

Tabela 2. Representagdo dos valores do exame microscdpico de urina, antes do

uso da droga e diariamente até 10 dias apds a administragdo de
5 mg/kg/12h de gentamicina (gentocin) pela via intramuscular.
B CELULAS CILINDROS CILINDROS FILAMEN CELULAS CELULAS
DIA PAVIMEN BACTERIANA HIALINOS GRANULOSOS TO DE TRANSE EPITE
TOSAS : MUCO cEo LIAIS
0 - Discreta - - + + +
2 - Discreta - - + + +
4 - Discreta - - + + +
6 - Moderada a + + +
8 - Moderada a + ++ +
10 - Moderada laz2 1 2 + ++ +




92

Tabela 3. Valores médios das dosagens de sddio, de potdssio, de
cdlcio e de glicose no sangue de cdes, expressos em mEq/
1, com intervalos de dois dias até 109 dia da administra
g¢do de gentamicina (gentocin 5 mg/kg/12h), pela via intra

muscular.
DIA sSODIO (Natt) POTASSIO (K*) CALCIO (Cat+) GLICOSE
0 159,5 ¢ 15,9 5,00 £ 0,05 8,80+ 1,06 73+ 1,0
2 154,3 ¢ 10,7 5,00+ 0,47 7,68+ 1,10 80+ 1,7
4 155,22+ 8,6 5,40+ 0,50 8,82+ 2,08 77+ 1,3
6 158,1 + 10,5 5,20 + 0,47 8,94 + 1,25 78 + 1,2
8 155,00 + 7,1 5,20t 0,62 7,90 £+ 1,07 81+ 1,6
10 156,7 + 5,1 5,40 ¢t 0,80 7,88 ¢+ 1,10 82+ 1,3
Tabela 4. Valores médios das dosagens de sddio, de potdssio e de
cdlcio na urina de cdes, expressos em Eq/l antes, com in
tervalos de dois dias até 109 dia da administraq&o de gen
tamicina (gentocin 5 mg/kg/12h) pela via intramuscular.
DIA s0DI0 (Natt) POTASSIO (K+) CALCIO (Cat+)
0 4,1t 0,1 89,0 £ 0,3 2,2% 0,01
2 4,3+ 0,3 91,0 * 0,4 2,3+ 0,03
4 4,3+ 0,4 90,0t 0,6 2,2t 0,05
6 4,2+ 0,1 91,0+ 0,1 . 2,4+ 0,01
8 4,3t 0,2 89,0t 0,3 2,3+ 0,04
10 4,3 + 0,3 90,0 + 0,4 2,2+ 0,02
D1Iscussko

0s resultados mostraram que n3o ocorreram alteragGes urinarias,
sangliineas e renais na dose e frequéncia recomendadas pela farmaco
cinética da gentamicina (1). WEINSTEIN et alii (12) administraram,
em cdes, sulfato de gentamicina ~na dose de 13,2 mg/kg seis vezes
por semana durante 3 semanas, n3o causando nenhuma alteragdo renal
detectavel, acreditando-se que a ndo observagdo de lesdes renais
com a dose utilizada fosse devida 3 frequéncia de dosagem ser de 24
horas o que ndo produz nivel sanglineo elevado do medicamento (3,
6, 8).

Analisando-se a bula do Gentocin (gentamicina) verificou-se que
a dose preconizada & de 4,4 mg/kg no primeiro dia, 2 vezes de 6 em



93

6 horas e nos dias subseglientes uma dose por dia. Concluindo-se ser

esta prescrigdo totalmente fora das normas da  antibictecoterapia,
uma vez que o nivel sanglifneo n3o se mantdm por mais de 12 horas
(3, 6, 8).

Apds estas observagdes afirma-se que este firmaco deve ser admi
nistrado de 4 a 5 mg/kg de 12 em 12 horas, podendo-se fazé-lo até
10 dias consecutivos sem causar problemas renais ou sangiineos.

CONCLUSOES

1. A gentamicina (gentocin) na dose de 5 mg/kg/l2h pela via in
tramuscular, ndo produz alteragdes urindrias ou sangliineas, em caes.

2. Nas doses e frequéncia utilizadas a gentamicina nao produz
alteragdes renais, em cdes.

3. A gentamicina em veterinidria deve ser utilizada nas doses
e frequéncias preconizadas por sua farmacocinética.
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