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ABSTRACT.- Barros S.S., Driemeier D., Santos M.N. & Guerrero J.A.M. 1992. [Clinical course
and reversibility of enzootic calcinosis caused by Nierembergia veitchii in sheep.] Evolucido
clinica e reversibilidade das lesGes da calcinose enzo6tica dos ovinos induzida por Nierembergia
veitchii. Pesquisa Veterindria Brasileira 12(1/2): 5-10. Depto Patologia, Univ. Fed. Sta Maria,
97119-900 Santa Maria, RS, Brazil,

Four sheep spontaneously poisoned by Nierembergia veitchii were isolated from the
plant-infested pasture and monitored for periods up to 17 months. Momtormg included routine
clinical examination and x-rays of the cervical region. An improvement in general condition and
significant body weight gains occurred in the 4 animals within the first few weeks of observation.
A slight decrease in the radiopacity of carotid arteries was observed on x-ray examinations
performed in all sheep after one year observation. Spontaneous death occurred in 3 animals within
the 13th and 17th month of study. The fourth animal was eathanatized at the end of the study. All
animals were necropsied and several tissues were submitted for histopathology. Necropsy and
histopathological findings were those described in the enzootic calcinosis of sheep however
evidences of slight decrease in the degree of arterial calcification were observed. There was no
evidence of regression either in the arterial intimal. proliferation, osseous and cartilagenous
metaplasia of arteries and cardiac valves neither in the bone nor the thyroid gland. The spontaneous
deaths were attributed to acute pulmonary edema due to left heart congestive failure caused by
severe valvular lesions. Clinical and morphological findings suggest that sheep affected with
enzootic calcinosis and presenting signs of cardiac failure should be considered of poor prognosis.

INDEX TERMS: Sheep diseases, enzootic calcinosis, Nierembergia veitchii, Solanaceae, regression of calcification.

SINOPSE.- Foi feito. um.controle clinico, radiolégico ¢ anato-
mopatol6gico de quatro ovinos com calcinose espontinea por
Nierembergia veitchii, durante um periodo de até 17 meses ap6s
os animais terem sido afastados das pastagens com a planta, Os
quatro ovinos, mostraram, logo nas primeiras semanas, uma
acentuada melhora no estado geral € aumento do peso corporal.
Os exames radiol6gicos da regido cervical efetuados um ano ap6s
o inicio do controle, mostraram discreta diminui¢do da radiopaci-
dade das carétidas. Trés animais morreram espontanecamente por
insuficiéncia cardiaca e edema agudo do pulmao. O sobrevivente
foi sacrificado aos 17 meses apds o inicio do controle. Todos os
animais foram necropsiados e diversos tecidos foram encaminha-
dos para estudo histopatolégico. Os achados de necropsia e his-
topatolgicos foram aqueles ja descritos na calcinose enzodtica
dos ovinos, no entanto evidéncias de uma discreta diminuigdo do
grau de calcificagdo das artérias foi observada. Ndo foram en-
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contradas evidéncias de reversibilidade nas proliferacdes da inti-
ma das artérias, nas dreas de metaplasia éssea e cartilaginosas das
artérias e vélvulas cardfacas, assim como nas alteragdes dos 0ssos
e tire6ide. Os achados clinicos e anatomopatolégicos sugerem
que ovinos com calcinose que mostram sinais de insuficiéncia
cardiaca tém mau prognéstico.

TERMOS DE INDEXACAO: Doengas dos ovinos, ca]cinose/enzoética,
Nierembergia veitchii, Solanaceae, regressao da calcificagdo.

INTRODUCAO

A calcinose enzoética dos ovinos € uma  enfermidade
crénica induzida pela ingestio da planta Nierembergia
veitchii (Riet-Correa et al. 1980). Desde o seu primeiro
relato (Barros et al. 1968), em rebanhos do Planalto Mé-
dio do Rio Grande do Sul, numerosos surtos da doenga
tém sido descritos (Barros et al. 1970, Riet-Correa et al.
1987), particularmente, em municipios da Serra de Caga-
pava, do Planalto Médio e no Sul do Estado (Fig. 1). Até
o presente ndo foi feito um levantamento acurado, mas
estima-se em vérios milhares o nimero de ovinos atingi-
dos anualmente pela enfermidade, com uma morbilidade
de até 80% e uma letalidade geralmente baixa, mas que
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Fig. 1. Locais onde ocorreram surtos de calcinose ovina induzida por Nierembergia veitchii (®) no Rio Grande de Sul.

em alguns potreiros pode chegar a cerca de 60% (Riet
Correa et al. 1987). A enfermidade s6 manifesta sintomas
alarmantes quando as lesdes sdo muito intensas e, em um
grande niimero de casos, a doenga passa despercebida ou
€ confundida com desnutricdo ou atribufda 2 infestagdo
parasitéria. H4 uma grande variabilidade quanto 2 morbi-
lidade e letalidade nos diferentes rebanhos e em diferen-
tes anos e até mesmo entre potreiros de uma mesma pro-
priedade (Riet-Correa et al. 1987); isto aparentemente,
estd relacionado 2 maior ou menor infestagdo das pasta-
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gens pela planta.. Uma recuperagdo do estado geral dos
animais enfermos tem sido constatada quando eles sdo
afastados das pastagens com N. veitchii ou a partir do
més de fevereiro quando termina o ciclo da planta (Bar-
ros et al. 1970, Riet-Correa et al. 1987). Tem sido verifi-
cada, por outro lado, a morte de ovinos, aparentemente
recuperados da enf\ermidade, que apresentam 2 necropsia,
les6es tfpicas de calcinose (Barros, dados nio publica-
dos), o que sugere a persisténcia das lesGes por perfodos
longos, mesmo ap6s a interrupcdo da ingestdo da planta.
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No presente trabalho foi feito um acompanhamento
clfnico, radiolégico e anatomopatolégico em quatro ovi-
nos com calcinose espontinea para verificar a possibili-
dade de reversdo das alteragGes, objetivando formar um
prognéstico confidvel que sirva de orientagdo aos proce-
dimentos de manejo dos rebanhos atingidos e a minorar
as perdas econSmicas.

MATERIAL E METODOS

No més de marco de 1989, duas ovelhas com 2 anos e meio e
duas com aprox. 9 meses de idade, todas com sintomas tfpicos de
calcinose, procedentes do municfpio de Cagapava do Sul, RS,
foram trazidas ao Hospital de Clinicas Veterindrias da Universi-
dade Federal de Santa Maria. Segundo o proprietdrio, os animais
mostravam, desde dezembro do ano anterior, emagrecimento
progressivo. Alguns animais j4 haviam morrido no mesmo po-
treiro com sintomas semelhantes e a enfermidade vem ocorrendo
h4 vdrios anos na propriedade e em propriedades vizinhas. Os
ovinos foram submetidos a um exame clinico geral, receberam
vermifugo no dia de entrada no Hospital e foram mantidos em
baias com 2 animais em cada uma. Foram oferecidos feno de al-
fafa e 4gua ad libitum durante 2 meses, findos os quais foram
soltos em paste livre de N. veitchii e recolhidos todas as noites s
baias. Os animais foram pesados ao inicio do experimento, em 23
de novembro do mesmo ano € em 20 de margo de 1990. Nessas
datas foi feito exame radiolégico da regido cervical de todos os 4
ovinos para controlar a intensidade do processo de mineralizagéo
das caré6tidas segundo a técnica preconizada por Bressan (1977).

Os 3 ovinos que morreram espontaneamente € um que foi sa-
crificado ao fim do experimento, foram necropsiados e frag-
mentos das carétidas, vilvulas cardfacas, miocdrdio, omaso, pul-
mao, aorta, rim, tire6ides, Gmero e costela foram coletadas em
formalina a 10% para exame histopatol6gico. Os cortes dos di-
ferentes 6rgios foram corados pela hematoxilina-eosina, Tricro-
micro de Masson, van Kossa e azul alciano. Os ossos ap6s fixa-
¢do em formalina, foram descalcificados em 4cido f6érmico a
10%, tamponado em citrato de s6dio em pH 4,5; os cortes em
parafina foram corados pela hematoxilina-cosina (HE) e azul al-
ciano.

RESULTADOS

Os animais mostraram ao infcio do experimento, mau es-
tado de nutrigdo com pesos muito abaixo do normal para
a idade (Quadro 1). O exame clfnico revelou sopro car-
dfaco e insuficiéncia valvular do lado esquerdo a excegdo
do ovino n? 4, As carétidas de todos os animais revela-
ram rugosidades evidencidveis 2 palpacdo. A pulsagdo
das artérias superficiais palpdveis era pouco perceptivel.
O exame radiol6gico da regifo cervical mostrou carétidas
com radiopacidade bem evidente em todo o seu percurso,
evidenciando intenso grau de mineralizagao.

As ovelhas n? 1 e 3 moswraram, no inicio de abril, au-
mento do abddémen e a gestagdo foi confirmada pelo exa-
me clinico. Ambas pariram cordeiros a termo, saudéveis,
a de n? 1 no dia 17 de julho e a de n® 3 no dia 26 de ju-
Tho. Paralelamente os quatro animais mostraram ao longo
do tempo uma acentuada melhora no estado geral com
aumento significativo do peso corporal, como pode ser

7
Quadro 1. Evolucdo do peso dos ovinos retirados da pastagem com
Nierembergia veitchii
Datas da pesagem
Ovino 15.3.89 12.4.89 23.11.89 20.3.90 Data da morte
no. kg) (kg) kg) kg)
1 33 34 39 47 25.8.902
2 19 22 31 38 21.8.902
3 32 32,5 45 44 1.4.902
4 21 23 41 49 28.8.90b
2 Morte espontfinea,
b Sacrificada.

observado no Quadro 1. Porém, o exame radiol6gico
feito em 23.11.89 ndo exibiu diferencas significativas
quando comparado ao efetuado no infcio do experimento.

Durante os meses de fevereiro e margco de 1990 as
quatro ovelhas foram colocadas com carneiros.

O controle radiolégico efetuado em 20.03.90 mostrou
discreta diminuicdo da radiopacidade das carétidas quan-
do comparado com os dois exames anteriores. Em 1.4.90
a ovelha n? 3 foi encontrada morta na pastagem, com
abundante espuma branca fluindo pela boca e narinas. A
necropsia exibia excelente estado de nutricdo. Os pul-
moées mostravam aumento da consisténcia e diminuicdo
da crepitagdo. Ao corte flufa lfquido espumoso dos brén-
quios e traquéia. Todas as artérias, & excegdo da pulmo-
nar, exibiam irregularidades na superficie da fntima. Os
rins mostravam estriagées brancas na cortical e medular.
Discretas estriacoes esbranquicadas foram observadas na
muscular do nimen e omaso. As vélvulas mitral e sigm6i-
de adrtica estavam espessadas, irregulares, endurecidas e
rangiam ao corte. Alteracdo semelhante ocorria também
na cordoalha tendinosa. No iitero havia um feto com
aproximadamente 2 meses o qual, & necropsia, ndo reve-
lou alteragGes macroscépicas.

O ovino n® 2 pariu um cordeiro a termo em 5.7.90, que
foi aleitado normalmente. A ovelha foi encontrada morta
na pastagem em 21.8.90. O exame do cadéver revelou
bom estado de nutri¢do, mucosas cianéticas, alimento
parcialmente mastigado na boca e abundante liquido es-
pumoso fluindo pelas narinas. Os pulmées mostravam
pouca crepitagdo e aumento da consisténcia e, ao corte,
deixavam fluir lfquido espumoso dos brénquios e tra-
quéia. As artérias exibiam alteragbées semelhantes as do
ovino n? 3. AlteragGes similares as encontradas no animal
n? 3 foram também encontradas nas vélvulas mitral e
sigmé6ide adrtica e cordoalha tendinosa. Os rins exibiam
também estriagGes brancas na cortical e medular. Estria-
¢bes brancas foram encontradas também no omaso.

O ovino n? 1 pariu um cordeiro a termo sauddvel em
26.7.89, foi coberto em margo de 90 e pariu gémeos em
23.8.90, os quais morreram 24 horas apés, por debilidade
geral, incapacidade de se manter em pé € mamar. Na ne-
cropsia dos dois cordeiros foi observada auséncia de ali-
mento nos proventriculos e abomaso e metabolisacdo
acentuada dos depésitos de gordura. Esta ovelha foi en-
contrada morta em 25.8.90. H4 2 meses vinha mostrando
discreto emagrecimento, dispnéia que se acentuava pro-
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gressivamente, e corrimento seroso pelas narinas. A ne-
cropsia foi observada cianose das mucosas, hidrotSrax
(ca. 3 litros), hidropericardio (ca. 300 ml) e ascite (6 li-
tros). Dilatagdo das camaras cardfacas. Ffgado com as-
pecto de noz-moscada. As alteragGes dos outros 6rgdos
eram semelhantes em intensidade e distribui¢do aos dos
ovinos n® 3 e 2.

O ovino n® 4 pariu um cordeiro sauddvel a termo em
5.7.90. Assim como as anteriores ndo exibia qualquer
modificacdo do quadro clinico a excecao do estado de
nutricdo. Nesta ovelha as alteragées detectadas pelos
exames clinico e radiolégico eram bem menos pronuncia-
das que nas outras trés. Foi a dnica que ndo apresentou
alteragdo aprecidvel a ausculta do coragdo e foi sacrifica-
da por exanguinacdo em 28.8.90. A necropsia mostrou
alteracOes arteriais de menor intensidade que aquelas dos
casos anteriores. Os rins exibiam discretas estriacdes na
cortical e medular. As vélvulas cardfacas ndo mostravam
alteracdes macroscépicas.

Histopatologia

Nas artérias, em todos os animais, foram observados graus
varidveis de mineralizagdo subintimal da média, tanto na aorta
como nas artérias do tipo muscular. Em alguns pontos, princi-
palmente no ovino n? 1, os depésitos de célcio apareciam sob a
forma pulverulenta, mergulhados em uma matriz hialina que se
corou intensamente pelo azul alciano. Eventualmente 4reas de
metaplasia Gssea e cartilaginosa puderam ser observadas. Acom-
panhando estas dreas de mineralizacdo, havia uma acentuada pro-
liferagdo da fntima, particularmente nas artérias do tipo muscular
que, em algumas 4reas, alcancava uma espessura de mais de 1/3
da espessura da média e conseqiiente diminui¢do do Iimen (Fig.
2). Raramente foram observados macréfagos junto as dreas mi-

Fig. 2. Corondria do ovino n° 1 mostrando calcificagdo da média e acen-
tuada proliferacéo da tntima (—<). HE, obj. 2,5.

Fig. 3. Vdlvula mitral do ovino n° 1. Espessamento valvular com dreas de
metaplasia cartilaginosa e ssea. Cavidades com tecido adiposo. HE,
obj. 2,5.

Fig. 4. Hiperplasia de células C da tiredide (Ovino n? 2). HE, obj. 6,3.
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neralizadas. As ldminas el4sticas perderam a sua ondulagio e es-
tavam fragmentadas e calcificadas em muitos pontos.

No miocérdio, particularmente nas ovelhas de nos. 1, 2 e 3
foram observadas, por vezes, 4reas de destrui¢do de fibras car-
didcas com discreta deposigdo de célcio e fibrose, acompanhadas
por infiltragdo de macréfagos. Noutras 4reas havia acentuada fi-
brose e mineralizagdo muito discreta ou ausente. As corondrias
mostravam mineralizagdo da média e proliferacdo irregular da
fntima. As deposigdes de célcio, nestas artérias, particularmente
no ovino n? 1, apresentavam-se sob a forma pulverulenta ou em
placas. As vélvulas mitral e sigméide aértica dos ovinos nos. 1, 2
e 3 exibiam acentuada calcifica¢do e extensas 4reas de metaplasia
cartilaginosa e 6ssea (Fig. 3). Nestas tltimas, ocorriam, even-
tualmente cavidades repletas de células adiposas, vasos sangiif-
neos e tecido miel6ide.

As alteracOes renais mais importantes inclufam mineralizagdo
das artérias e arterfolas com proliferacdo da intima, fibrose in-
tersticial, proliferacdo mesangial e da cdpsula de Bowman em al-
guns glomérulos e, eventualmente, esclerose glomerular, parti-
cularmente no ovino n® 1.

A glandula tire6ide mostrava hiperplasia das células C ao re-
dor e entre os foliculos, particularmente nos ovinos 1, 2 e 3
(Fig. 4).

Os pulmdes exibiam, nos ovinos nos. 1, 2 e 3, congestdo e
edema. No ovino n® 4 ndo foram encontradas lesdes pulmonares.

Os 6ssos (imero e costela) de trés animais (1, 2, 3) mostravam
espessamento das trabéculas e formagdo de ostedneos na epifise
dos ossos longos ou na porgado central da costela. A placa epifi-
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sdria aparecia selada, com ninhos de células cartilaginosas € a es-
ponjosa priméria era constitufida de trabéculas espessas, con-
fluentes, com retengdo de centros condrdides e, por vezes, for-
mando ostedneos. Nos cortes transversais da por¢io média da
metéfise dos ossos longos e de costelas apareciam ostedneos com
lacunas osteociticas vazias e desorganizacdo das lamelas intersti-
ciais. Linhas basofilicas, irregulares, contendo células de nicleos
eosinofflicos, eram vistos na por¢do média dos cortes transversais
da metifise ou na forma de bandas circulares nos ostedneos aos
canais de Havers ou afastadas deles. Essas linhas e bandas eram
constituidas de uma matriz azul alciano positivo.

DISCUSSAO

Os dados dos exames radiol6gicos, anatomo e histopato-
16gicos efetuados nos quatro ovinos, mostraram que as
alterag6es induzidas no curso da calcinose espontinea
por Nierembergia veitchii sofreram alteragdes de reversi-
bilidade de pequena intensidade no perfodo de duracdo
do experimento. Os exames radiolégicos revelaram dis-
creta diminuicdo da radiopacidade das carétidas e o exa-
me histopatolégico mostrou também uma aparente dimi-
nuicdo dos depésitos de célcio, particularmente nas arté-
rias, fato também verificado por Willers et al. (1965) na
calcinose dos bovinos do Hawaii em animais controlados
durante trés anos, por Tokarnia & Dd&bereiner (1974) em
bovinos em fase de recuperagdo da intoxicacdo esponté-
nea por Solanum malacoxylon e por Hanichen & Her-
manns (1990) em bovinos em recuperagdo da calcinose
induzida espontaneamente por 7risetumn flavescens e em
coelhos experimentalmente intoxicados pela Vitamina D.

As dreas de metaplasia Gssea e cartilaginosa, tanto nas
artérias como nas véilvulas cardfacas, ndo parecem ter so-
frido qualquer tipo de regressdo e sem divida foram as
principais responsiveis pelas distorcoes das vilvulas que
culminaram com insuficiéncia cardfaca e edema agudo do
pulmé@o nos ovinos 1, 2 e 3.

A acentuada proliferacdo da fntima observada nas arté-
rias, principalmente nas do tipo muscular, ndo exibiu si-
nais de ter sofrido qualquer redugdo. Esta proliferacdo
intimal nas coronérias e seus ramos com diminuicido
acentuada e persistente do limen deve ter também contri-
bufdo para a insufici€ncia cardfaca.

A auséncia de lesdes no interstfcio pulmonar, nos
quatro casos, embora surpreendente, ndo indica necessa-
riamente um sinal de regressao de lesdes de calcificagao
pré-existentes, pois em alguns casos de calcinose induzi-
da por N. veitchii as calcinoses pulmonares podem estar
ausentes.

Ao contririo do que foi observado por Hénichen &
Hermanns (1990) em bovinos em recuperacio da calcino-
se enzodética, o espessamento de trabéculas com formacéo
de ostedneos na epffise ou na esponjosa secundéria dos
ossos longos e nas trabéculas das costelas nos nossos ca-
sos, s@o sinais de osteopetrose e indicam a ndo regressdo
das lesGes. Esta discrepincia pode ser conseqii€ncia do
menor tempo de controle nos nossos casos em relagio aos
de Hianichen & Hermanns (1990). As linhas basofilicas
observadas nos cortes corados pela hematoxilina-eosina

sdo idénticas as descritas por Riet-Correa et al. (1987)
nos ossos de ovinos na fase ativa da calcinose produzida
por N. veitchii.

Surpreendente é a persisténcia da hiperplasia das cé-
lulas C da tireSide, levando em consideracdo que as taxas
de cédlcio no sangue desce a nfveis normais quando os
animais sdo afastados das pastagens com N. veitchii ou
quando se encerra o ciclo da planta no més de fevereiro,
como j4 foi demonstrado por Riet-Correa et al. (1987).

Sob o ponto de vista clfnico os quatro ovinos mostra-
ram uma acentuada melhora no estado geral e no peso
corporal. A fertilidade parece nao ter sido afetada, pois
os animais adultos ao infcio do experimento (nos. 1 e 3)
conceberam durante a fase ativa da enfermidade e pari-
ram cordeiros sauddveis a termo. Conceberam novamente
no perfodo de monta seguinte. A ovelha n? 1, no segundo
parto, pariu gémeos que nasceram com extrema debilida-
de e morreram por inanicdo. Este fato € bastante comum
no Rio Grande do Sul devido a pouca disponibilidade de
forragem no inverno e nao parece estar ligado ao quadro
da calcinose. Apesar das 'evidéncias encontradas, o pe-
queno mimero de casos ndo permite uma apreciagdo con-
clusiva sobre a influéncia da intoxicacfio por N. veitchii
sobre a fertilidade das ovelhas, pelo menos nas condigdes
naturais em que se desenvolve a enfermidade.

O mau estado de nutricdo observado nos animais du-
rante o curso ativo da enfermidade, e descrito em todas as
calcinoses induzidas por plantas, ndo parece ser uma con-
seqiiéncia das lesGes nos diferentes 6rgdos, pois a per-
sisténcia destas lesGes como foi. verificado neste trabalho,
ndo impediu uma répida recuperagio do estado geral,
logo apds os animais terem sido retirados das pastagens
com N. veitchii. Segundo Riet-Correa et al. (1987) o
principio téxico da planta seria o 1,25 (OH)2D3 ou subs-
tancia de agdo similar. Assim o mau estado de nutrigdo
pode ser conseqiiéncia da agfo direta do 1,25(OH)2D3 ,
contido em N. veitchii, sobre o metabolismo geral, pois
células de diversos Srgdos possuem receptores para este
metabdlito da vitamina D (Pike 1985).

A morte espontinea de trés ovelhas que mostraram si-
nais clfnicos de grave insuficiéncia valvular e a constata-
¢ao de que ndo foram encontrados sinais de regressdo das
lesbes valvulares nem das proliferagGes da fntima, em um
perfodo de até 17 meses apSs o infcio do experimento,
sugere que animais com calcinose induzida por Nierem-
bergia veitchii e com sinais de insuticiéncia cardfaca de-
vem ser considerados como de alto risco e deveriam ser
destinados ao abate tdo logo o estado geral o permitisse;
assim seriam reduzidas, pelo menos em parte, as perdas
econdmicas.

A alta mortalidade verificada nos 4 ovinos controlados
nao pode ser extrapolada para a realidade da mortalidade
nos rebanhos atingidos, pois ndo foi feito um controle do
restante dos animais enfermos na propriedade.
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