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O antagonismo com acetamida em experimentos com ovinos,
caprinos e coelhos indica monofluoroacetato como principio
toxico de Pseudocalymma elegans Bignoniaceae!
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ABSTRACT.-- Helayel M.A,, Caldas S.A., Peixoto T.C., Franga, T.N., Tokarnia C.H., Débereiner J.,
Nogueira V.A. & Peixoto PV. 2011. [Antagonism of acetamid in experiments with sheep,
goats and rabbits indicates that monofluoroacetate is the toxic principle of Pseudoca-
Iymma elegans Bignoniaceae.] O antagonismo com acetamida em experimentos com ovinos,
caprinos e coelhos indica monofluoroacetato como principio téxico de Pseudocalymma elegans
Bignoniaceae. Pesquisa Veterindria Brasileira 31(10):867-874. Projeto Sanidade Animal Embra-
pa/UFRR], Seropédica, R] 23890-000, Brazil. E-mail: michel_abdallavet@yahoo.com.br

This study aimed to evaluate the protective effect of acetamid in experimental poiso-
ning by Pseudocalymma elegans in sheep, goats and rabbits, in order to prove indirectly
that monofluoroacetate (MF) is responsible for the clinical signs and death of animals that
ingested the plant. Experiments were performed to determine for sheep and goats the le-
thal dose of P. elegans collected in Rio Bonito, R], in different seasons, and to adjust the dose
of acetamid to be administered. - In the first experiment, two sheep and two goats received
1.0g/kg of fresh P, elegans, and two (one sheep and one goat) were pretreated with 2.0g/kg
of acetamid. None of the animals showed clinical signs or died. Possibly, the plant could be
less toxic, since it was collected at the end of the rainy season. - In the second experiment,
two sheep and two goats received 0.67 and 1.0g/kg of the dried plant, after pretreatment
with 2.0 and 3.0g/kg of acetamid, respectively. All animals died, as the administered doses
of P elegans were very high. - In the third experiment, two sheep and two goats received
0.333g/kg of dried P. elegans after previous administration of 2.0g/kg of acetamid; a week
later, the protocol above was repeated, but without the antidote. In experiments with rab-
bits, doses of 0.5 and 1.0g/kg of dried P. elegans were given after administration of 3.0g/kg
of acetamid; seven days later, the same protocol was repeated, except the administration of
acetamide. This procedure, when acetamid was administered before, prevented the appe-
arance of clinical signs and death of sheep, goats and rabbits. But the animals not treated
with acetamid showed symptoms of poisoning and died. Clinically, the sheep and goats had
tachycardia, engorged jugular vein, positive venous pulse, lateral recumbence, and muscle
tremors. In the “dramatic phase”, the animals fell into lateral position, stretched the lim-
bs, were paddling and died within minutes. The rabbits showed apathy, muscle tremors,
vocalization and lateral decumbence minutes before death. At postmortem examination,
the sheep and goats had engorged jugular veins and atria, dilated vena cava cranialis and
caudalis, as well as pulmonary edema, hepatic congestion and edema of the gallbladder
subserosa. In rabbits, the main macroscopic alterations were dilated atria, engorged vena
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cava cranialis and caudalis, and congested liver and diaphragm vessels. Histopathology re-
vealed, in two sheep and one goat, vacuolar-hydropic degeneration of the distal convoluted
kidney tubules, together with caryopicnosis. In the rabbits, the liver showed severe con-
gestion with numerous shock corpuscles. The experimental results show indirectly that
MF is to be held responsible for death of the animals that ingested P. elegans; since “acetate
donor” compounds, such as acetamid, are capable to reduce the competitive inhibition of
MF for the same active site (Coenzyme A) which prevents the formation of fluorocitrate, its
active metabolite, formed in the body through the so-called “lethal synthesis”.

INDEX TERMS: Pseudocalymma elegans, acetamide, poisonous plants, pathology.

RESUMO.- O presente trabalho teve como objetivo avaliar
o efeito protetor da acetamida nas intoxica¢des experi-
mentais por Pseudocalymma elegans em ovinos, caprinos
e coelhos, com a finalidade de comprovar indiretamente
que o monofluoroacetato (MF) é responsavel pelos sinais
clinicos e a morte dos animais que ingerem essa planta.
Foram realizados experimentos para determinar a dose
letal da planta coletada em Rio Bonito, R], em diferentes
épocas do ano para ovinos e caprinos e ajustar a dose
de acetamida a ser administrada. - No primeiro experi-
mento, dois ovinos e dois caprinos receberam 1,0g/kg
de P. elegans fresca e um animal de cada espécie foi tra-
tado previamente com 2,0g/kg de acetamida. Nenhum
animal apresentou altera¢des clinicas ou morreu. Ao que
tudo indica a planta poderia estar menos téxica, ja que
foi coletada no fim da estagdo das aguas. - No segundo
experimento, dois ovinos e dois caprinos receberam 0,67
e 1,0g/kg da planta dessecada, apds tratamento prévio,
com 2,0 e 3,0g/kg de acetamida, respectivamente. Todos
0s animais morreram, pois administramos doses muito
altas de P. elegans. - No terceiro experimento, dois ovi-
nos e dois caprinos receberam 0,333g/kg de P. elegans
dessecada, apds administracdo prévia de 2,0 g/kg de
acetamida. Uma semana depois, o protocolo acima foi
repetido, porém sem o antidoto. Nos experimentos com
coelhos, foram administradas doses de 0,5 e 1,0g/kg de
P. elegans dessecada ap6ds a administracao de 3,0g/kg de
acetamida. Sete dias depois, repetiu-se o protocolo, com
excecdo da administracdo de acetamida. Esta, quando
administrada previamente, evitou o aparecimento dos
sinais clinicos e a morte dos ovinos, caprinos e coelhos,
ja os animais ndo tratados com acetamida apresentaram
sintomatologia e morreram. Clinicamente, os ovinos e
caprinos manifestaram taquicardia, jugulares ingurgita-
das, pulso venoso positivo, dectiibito esternal e tremores
musculares. Na “fase dramatica”, os animais caiam em
decubito lateral, esticavam os membros, faziam movi-
mentos de pedalagem e morriam em poucos minutos.
Nos coelhos observaram-se apatia, tremores musculares,
decubito lateral e vocalizagcdo minutos antes da morte. A
avaliacdo macroscépica revelou, nos ovinos e caprinos,
jugulares ingurgitadas, auriculas, veia cava caudal e cra-
nial dilatadas, além de edema pulmonar, congestido he-
patica e edema na subserosa da vesicula biliar. Nos coe-
lhos as principais alteracdes observadas foram auriculas
dilatadas, veia cava caudal e cranial ingurgitadas, figado
e vasos do diafragma congestos. O exame histopatolégi-
co revelou, em dois ovinos e um caprino, degeneracio
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hidrépico-vacuolar dos tubulos uriniferos contornados
distais associada a cariopicnose. Nos coelhos havia con-
gestdo hepatica acentuada com numerosos corpusculos
de choque. Nossos resultados comprovam, de forma in-
direta, que MF é responsavel pela morte dos animais que
ingerem essa planta, uma vez que compostos “doadores
de acetato” como a acetamida, sdo capazes de reduzir a
inibicdo competitiva do MF pelo mesmo sitio ativo (Co-
enzima A), o que impede a formacao do fluorocitrato, seu
metabolito ativo, formado no organismo por meio da de-
nominada “sintese letal”.

TERMOS DE INDEXAGAQ: Pseudocalymma elegans, acetamida,
plantas toxicas, patologia.

INTRODUCAO

No Brasil, as plantas que causam “morte stubita” sdo con-
sideradas as mais importantes, pelo menos no que diz
respeito aos prejuizos econdmicos. A principal planta
desse grupo é Palicourea marcgravii, responsavel pela
grande maioria das mortes de bovinos intoxicados por
plantas no territorio nacional. Outras plantas capazes de
causar “morte subita” tém distribuicdo geografica mais
limitada, como é o caso da Pseudocalymma elegans, que
s6 estd presente no Estado do Rio de Janeiro. Em geral,
os animais que ingerem essas plantas morrem sem sinais
clinicos prévios, ou com sintomas que passam desperce-
bidos; a necropsia ndo se encontram lesdes significati-
vas. Pelo exame histoldgico, porém, em muitos animais
encontra-se, no rim, uma lesdo considerada caracteris-
tica, denominada “degenerag¢do hidrépico-vacuolar das
células epiteliais dos tubulos uriniferos contornados
distais associada a cariopicnose” (Tokarnia et al. 2000).

0 monofluoroacetato (MF) tem sido isolado de di-
versas plantas toxicas, cuja ingestdo determina “morte
stbita” na Africa do Sul e na Australia; no Brasil, essa
substancia foi identificada em P. marcgravii por Olivei-
ra (1963) e Arrabidaea bilabiata (Krebs et al. 1994); ha
ainda indicios da presen¢a do MF em Mascagnia rigida
(Cunha 2008). Recentemente, Nogueira et al. (2010) e
Peixoto et al. (2010) demonstraram que bovinos e ovi-
nos intoxicados experimentalmente com monofluoroa-
cetato de so6dio desenvolvem a degeneracdo hidrépico-
-vacuolar das células epiteliais dos tibulos uriniferos
contornados distais associada a cariopicnose. Embora
o quadro clinico-patolégico verificado em animais que
ingerem essas plantas seja semelhante, em muitos as-
pectos, ao observado nos casos de intoxicacio por MF
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(Nogueira et al. 2010, Peixoto et al. 2010, Peixoto et al.
2011a), alguns pesquisadores sdo da opinido de que esse
composto ndo seria responsavel pela morte dos animais
que ingerem essas plantas ou que outras substdncias
causariam a morte dos animais ou que ainda poderiam
contribuir para a toxicidade dessas plantas.

O presente trabalho teve como objetivo avaliar o qua-
dro clinico-patoldgico da intoxicacdo por P. elegans em
ovinos, caprinos e coelhos com e sem a administragdo
de acetamida, que é um composto doador de acetato uti-
lizado como antidoto nos casos de intoxicagdo por MF.
Pretende-se, dessa forma, comprovar indiretamente que
o MF é responsavel pela morte dos animais que ingerem
essa planta, o que abriria boas possibilidades de estabe-
lecerem-se medidas profilaticas e de tratamento.

MATERIAL E METODOS

Os experimentos com a brotacdo de Pseudocalymma elegans
(Vell.) Kuhlm. (fam. Bignoniaceae) foram realizados no Setor
de Anatomia Patoldgica, do Projeto Sanidade Animal, Embra-
pa/UFRR], Seropédica, R]. Utilizaram-se seis ovinos, seis capri-
nos mesticos e trés coelhos, de ambos os sexos, clinicamente
sadios.

Ovinos. No primeiro experimento, os Ovinos 1 e 2 recebe-
ram, por via oral, 1g/kg de brotos (roxos) recém-coletados de
P. elegans. Ovino 1 recebeu ainda 2,0g/kg de acetamida, antes
da administra¢do da planta. O segundo experimento foi cons-
tituido de duas etapas; na primeira, os Ovinos 5 e 6 recebe-
ram, respectivamente, através de sonda orogastrica, 0,67g/kg
e 1,0g/kg, de brotos (roxos) dessecados, triturados e suspendi-
dos em 50mL de 4gua. Os animais foram tratados previamente
com 2,0g/kg e 3,0g/kg de acetamida, respectivamente. Na se-
gunda etapa (uma semana depois), a mesma quantidade de P.
elegans foi administrada aos animais, porém sem acetamida. O
terceiro experimento também foi realizado em duas etapas; na
primeira administraram-se, por via orogastrica, aos Ovinos 9 e
10, 0,333g/kg de brotos (roxos) de P. elegans dessecados, tritu-
rados e suspendidos em 50mL de dgua. Estes ovinos receberam
tratamento prévio com 2,0g/kg de acetamida. Na segunda eta-
pa (uma semana depois), administrou-se apenas a mesma dose
(0,333g/kg) da planta aos Ovinos 9 e 10.

Caprinos. No primeiro experimento, os Caprinos 3 e 4
receberam, por via oral, 1,0g/kg de brotos (roxos) recém-
-coletados de P. elegans. O Caprino 3 recebeu ainda 2,0g/kg
de acetamida, antes da administra¢do da planta. O segundo
experimento foi constituido de duas etapas; na primeira,
os Caprinos 7 e 8 receberam, respectivamente, por via oro-
gastrica, 0,67g/kg e 1,0g/kg, de brotos (roxos) de P. elegans
dessecados, triturados e suspendidos em 50mL de agua. Os
Caprinos 7 e 8 receberam antes 2,0g/kg e 3,0g/kg de acetami-
da, respectivamente. Na segunda etapa (uma semana depois)
administrou-se esta mesma quantidade da planta, porém sem
acetamida. O terceiro experimento também foi realizado em
duas etapas; na primeira, os Caprinos 11 e 12 receberam, por
via orogastrica, 0,333g/kg de brotos (roxos) dessecados, tri-
turados e suspendidos em 50mL de dgua. Estes caprinos ti-
nham sido tratados previamente com 2,0g/kg de acetamida.
Na segunda etapa (realizada uma semana depois), adminis-
trou-se a apenas a mesma quantidade (0,333g/kg) de planta
a estes caprinos.

Administracdo da acetamida: em todos os experimentos
com ovinos e caprinos, a acetamida foi diluida em 100mL de
agua e a solucdo foi dividida em duas partes iguais; a primeira
parte foi administrada 4 horas e a segunda 2 horas antes da
administragdo da planta.

Coelhos. Trés coelhos receberam por via intragdstrica, res-
pectivamente, doses de 1,0; 0,5 e 0,5g/kg de brotos (roxos) de
P. elegans previamente dessecados, triturados e suspendidos
em 50mL de dgua. Os animais receberam tratamento prévio
com 3,0g/kg acetamida diluida em 25ml de agua, 2 horas antes
da administragdo da planta.

Todas as necropsias nos ovinos, caprinos e coelhos foram
feitas imediatamente apds a morte dos animais. Fragmentos de
diversos 6rgdos foram fixados em formol a 10%, processados
rotineiramente para histopatologia, corados pela Hematoxilina
e Eosina.

RESULTADOS

Os principais resultados referentes ao quadro clinico-pato-
l6gico e o desfecho sdo apresentados no Quadro 1.

Inicio dos sinais clinicos e duracio dos sintomas
graves (“fase dramatica”)

Ovinos. No primeiro experimento com os brotos re-
cém-coletados de Pseudocalymma elegans, os Ovinos 1 e
2 (1,0g/kg) ndo apresentaram sinais clinicos da intoxica-
¢do. No segundo experimento com os brotos dessecados,
o Ovino 6 (1,0g/kg) morreu 12h54min apds o inicio da
sintomatologia. Ovino 5 (0,67g/kg) foi encontrado morto.
Na primeira etapa do terceiro experimento, os Ovinos 9
e 10 (0,333g/kg da planta dessecada) nao apresentaram
sintomatologia; ja na segunda etapa, os sintomas aparece-
ram 3h1min e 3h36min ap6s a administragdo da planta e
a morte sobreveio em 3 e 5 minutos apds o inicio da sinto-
matologia, respectivamente. (Quadro 1)

Caprinos. No primeiro experimento, os Caprinos 3
e 4 (1,0g/kg) ndo apresentaram sinais clinicos da intoxi-
cacdo. No segundo experimento, o Caprino 7 (0,67g/kg)
apresentou os primeiros sinais clinicos 28h27min apoés a
administracdo da planta, morrendo apés a fase dramatica
de 8 minutos. O Caprino 8 (1,0g/kg) apresentou os primei-
ros sintomas 4h ap6s a ingestdo da planta e foi encontrado
morto. Na primeira etapa do terceiro experimento, os Ca-
prinos 11 e 12 (0,333g/kg da planta dessecada) ndo apre-
sentaram sintomatologia; ja na segunda etapa, os sinais
clinicos iniciaram-se 5h20min e 6h4min depois da admi-
nistracdo da planta, e a morte sobreveio 2 minutos apos.
(Quadro 1)

Coelhos. Ao receberem previamente acetamida, os coe-
lhos ndo apresentaram sinais clinicos da intoxicacdo (Qua-
dro 1).

Quadro clinico geral

Nos ovinos e caprinos foram observados apatia, taqui-
cardia, jugulares ingurgitadas (Fig.1), pulso venoso positi-
vo, respiracdo abdominal, leve perda de equilibrio, decu-
bito esternal as vezes com pescogo voltado para o flanco,
ranger de dentes, movimentos mastigatorios, polaquitria,
inquietacdo e tremores musculares. Dois animais (Ovino
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Quadro 1. Resultados dos experimentos com Pseudocalymma elegans com e sem ad-
ministracio prévia de acetamida em ovinos, caprinos e coelhos

Animal no. Peso P, elegans Administragao Inicio dos sinais Duracdo Manifestagdes Desfecho
(kg) administrada de acetamida clinicos da fase clinicas
(Reg. SAP) Dose Quantidade Dose Quantidade Leves Acentuados dramatica
g/kg total g/kg total até a morte
Ovino 1 22,5 1 22,5 2 45 _ _ _ _ _
Ovino 2 28 1 28 _ _ _ _ _ _
Caprino 3 13 1 13 26 _ _ _ _ _
Caprino 4 33 1 33 _ _ _ _ _ - .
Ovino 5 19 0,67 12,37 2 38 _ _ _ _ Encontra-
(32113) do morto
Ovino 6 16,5 1 16,5 3+3 49,5 + 49,5° 12h37min  12h54min Polaquitria, taquicardia, Morreu
(32114) nistagmo, ranger de den-
tes, movimentos de pe-
dalagem, midriase, di-
minuigdo de reflexos pu-
pilares, dispnéia expira-
toria, ruidos inspiraté-
rios e respiracdo abdo-
minal
Caprino 7 23 0,67 15,4 2+ 2% 46 + 46** 18h 28h27min 8min  Taquicardia, PVP, apatia Morreu
(32116) e movimentos de peda-
lagem
Caprino 8 16,5 1 16,5 3 49,5 _ 4h _ Taquicardia com arrit- Encontra-
(32115) mia, PVP e apatia do morto
Ovino 9 15 0,333 2 30 _ _ _ _ _
Ovino 9 15 0,333 5 _ _ 2h16min 3h01min 3min Apatia, ranger de den- Morreu
(32162) tes, taquipnéia, PVP, ta-
quicardia com arritmia,
perda de equilibrio, que-
da, movimentos de pe-
dalagem e opistétono
Ovino 10 16 0,333 5,33 2 32 _ _ _ _ _
Ovino 10 16 0,333 5,33 _ _ 3h 3h36min S5min Apatia, taquicardia com Morreu
(32163) arritmia, cabega penden-
te, PVP e movimentos de
pedalagem
Caprino 11 18 0,333 6 2 36 _ _ _ _ _
Caprino 11 18 0,333 6 _ _ 1h24min 5h20min 2min Inquietacdo, respiragdo Morreu
(32168) abdominal, taquicardia,
queda, tremores muscu-
lares, vocalizagdo e PVP
Caprino 12 26 0,333 8,6 2 52 _ _ _ _ _
Caprino 12 26 0,333 8,6 _ _ 3h45min 6h4min 2min Apatia, PVP, taquicardia Morreu
(32169) com arritmia, queda, mo-
vimentos de pedalagem,
tremores musculares, vo-
calizagdo e opistétono
Coelho1l 2,700 1 2,7 3 8,1 _ _ _ _ _
Coelho 1 2,700 1 2,7 _ _ _ 1h2min 3min Apatia, tremores mus-
(32181) culares e vocalizagdo Morreu
Coelho2 2,580 0,5 1,29 3 7,74 _ _ _ _ -
Coelho 2 2,580 0,5 1,29 _ _ 25min 1h 46min  Apatia, dectbito lateral
(32182) e vocalizacdo Morreu
Coelho 3 2,720 0,5 1,36 3 8,16 _ _ _ _ _
Coelho 3 2,720 0,5 1,36 _ _ 52min 1h7min 17min  Apatia, decubito lateral Morreu
(32183) e vocalizagdo

* Refor¢o de acetamida 19h apds a primeira dose. ** Refor¢o de acetamida 23h30min apds a primeira dose. PVP = Pulso venoso positivo.
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6 e Caprino 7) apresentaram convulsio e trés (Ovino 10 e
Caprinos 8 e 12), arritmia. Pouco antes da “fase dramatica”,
todos os animais deitavam-se e levantavam-se rapidamen-
te varias vezes em curto espaco de tempo, caiam em de-
cubito lateral, esticavam os membros, faziam movimentos
de pedalagem (Fig.2), apresentavam respiracdo ofegante,
opistétono, nistagmo, mugidos e morriam em poucos mi-
nutos.

Nos coelhos observaram-se apatia, tremores muscula-
res, decubito lateral e vocalizagdo minutos antes da morte.
(Quadro 1).

Achados de necropsia

A avaliagdo macroscopica revelou, nos ovinos e capri-
nos, jugulares ingurgitadas, auriculas, veia cava caudal e
cranial dilatadas e repletas de sangue (Fig.3). Nos Ovinos

Fig.2. Ovino 10, que recebeu 0,333g/kg de Pseudocalymma elegans sem tratamento prévio com acetamida,
em movimentos de pedalagem na “fase dramatica”.

5,9 e 10 havia congestio dos vasos do diafragma e, no Ovi-
no 5, observaram-se ainda, vasos do pulméo dilatados. No
Caprino 11 e no Ovino 9 havia grande quantidade de liqui-
do espumoso de coloragido avermelhada na traquéia e nos
bronquios (Fig.4). Verificaram-se ainda congestio hepatica
em trés animais (Ovinos 9, 10 e Caprino 11) e edema na in-
ser¢do da parede da vesicula biliar ao figado e no mesenté-
rio do Ovino 10. Nos coelhos as principais altera¢des foram
auriculas dilatadas, veia cava caudal e cranial ingurgitadas
e marcada congestdo hepatica.

Fig.1. Ovino 9, que recebeu 0,333g/kg de Pseudocalymma elegans
sem tratamento prévio com acetamida, com jugular ingurgi-
tada (seta).

Histopatologia

O exame histopatolégico revelou, no rim dos Ovinos
5 e 6 e do Caprino 7, moderada a acentuada degeneragdo
hidroépico-vacuolar das células epiteliais dos tiibulos urini-
feros contornados distais (DHV) associada a cariopicnose
(Fig.5). No figado de todos os animais havia leve a modera-
da tumefagdo e vacuolizagido de hepatdcitos, além de leve
congestdo no Caprino 12 e numerosos corpusuclos de cho-
que (Fig.6) e marcada congestio hepatica nos trés coelhos.
Havia ainda leve a moderado edema pulmonar e moderada
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Fig.3. Auricula (AU), veias cava caudal (CL) e cranial (C) repletas
do Ovino 6 que recebeu 1g/kg de Pseudocalymma elegans.

Fig.4. Acentuado edema pulmonar caracterizado por espuma rosa-
da na traquéia do Caprino 11 que recebeu 0,333g/kg de Pseu-
docalymma elegans sem tratamento prévio com acetamida.

Fig.5. Degeneragdo hidrépico-vacuolar das células epiteliais dos
tibulos uriniferos contornados distais associada a cariopicno-
se (setas) no Ovino 6 que recebeu 1,0g/kg de Pseudocalymma
elegans. HE, obj.25x.

a acentuada tumefacdo no epitélio da bexiga de um coe-
lho.

DISCUSSAO

O tratamento prévio com acetamida em ovinos e caprinos
do terceiro experimento, bem como em coelhos intoxica-
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Fig.6. Corpusculos de choque na veia centrolobular (seta)
e nos sinusoéides hepaticos (cabega da seta), tumefacdo

e vacuolizacdo de hepatocitos no Coelho 1 que recebeu
0,5g/kg de Pseudocalymma elegans. HE, obj.40x.

dos por Pseudocalymma elegans, evitou o aparecimento dos
sinais clinicos e o 6bito com evolucdo superaguda, carac-
teristicos da intoxicacdo por plantas que causam “morte
subita”. Isso indica que o monofluoroacetato é o principio
toxico desta planta.

Esses resultados foram semelhantes aos descritos por
Peixoto et al. (2011c), nos quais a administracdo anterior
de acetamida a ratos que receberam folhas frescas de Pa-
licourea marcgravii, por extratos concentrados de P mar-
cgravii, P. juruana, Pseudocalymma elegans, Arrabidaea bi-
labiata, Mascagnia rigida, M. pubiflora e por MF, também
impediu o 6bito. A administra¢do prévia de 2,0g/kg de
acetamida aos bovinos que receberam 0,5mg/kg de MF ou
1,0g/kg de P marcgravii, também foi capaz de evitar o apa-
recimento dos sinais clinicos e a morte de todos os animais
(Peixoto et al. 2011b). De fato, ja em 1994, Gérniak et al.
relataram o bom efeito protetor da acetamida em relagao a
intoxicagdo experimental por P marcgravii em ratos, entre-
tanto esses autores nao concluiram que MF seria o fator de-
terminante da morte desses animais. Estudos recentes, por
outro lado, demonstram que MF é capaz de induzir degene-
racdo hidrdpico-vacuolar dos tibulos contornados distais
(DHV) de bovinos e ovinos intoxicados por essa substin-
cia (Nogueira et al. 2010, Peixoto et al. 2010, Peixoto et al.
2011a). O efeito protetor da acetamida evidenciado nesse
estudo foi similar ao descrito primeiramente em 1986 por
Egyed & Schultz, que avaliaram a eficacia da administragio
do MF em cobaios e ovinos intoxicados experimentalmen-
te por Dichapetalum cymosum, planta africana cujo princi-
pio téxico é MF. Esses autores concluiram que a eficacia da
acetamida depende de diversos fatores, como a toxidez da
planta em questdo, tempo decorrido entre a intoxicagdo e
fornecimento do antidoto, doses de acetamida e da planta
administradas. Realmente, tudo indica que, no segundo ex-
perimento, a quantidade de acetamida foi insuficiente para
antagonizar a quantidade de MF (presumivelmente muito
elevada) contida nas amostras de P. elegans (0,67 e 1,0g/kg
da planta dessecada). Possivelmente, houve uma varia¢do
progressiva na toxidez da planta, coletada em diferentes
épocas do ano. Essa variacdo de toxidez ja foi detectada por
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Dobereiner et al. (1984) e por Jabour et al. (2006) em expe-
rimentos com outra Bignoniaceae que causa “morte subita”
(A. bilabiata) em coelhos.

Nos experimentos com ovinos e caprinos, em geral,
a evolucdo clinica da intoxicacdo foi mais longa do que a
descrita por Tokarnia et al. (1993) e por Consorte et al.
(1994), respectivamente. Da mesma forma observou-se
certa variacdo no tempo decorrido entre a ingestdo e o apa-
recimento dos primeiros sinais clinicos, em animais que re-
ceberam a mesma dose de P, elegans. A esse respeito, Eisler
(1995) sugere que a variacdo na resposta individual ao MF
pode ser atribuida a reduzida habilidade na conversao do
fluoroacetato em fluorocitrato. Por outro lado, Goncharov
etal. (2005) consideram que as diferencas de sensibilidade
estdo relacionadas a taxa metabdlica do organismo, especi-
ficamente, do metabolismo oxidativo celular, que pode ou
ndo favorecer a metaboliza¢do e a eliminag¢do de substan-
cias toxicas.

Clinicamente, os ovinos e caprinos apresentaram alte-
racoes similares as descritas em outros experimentos rea-
lizados com P, elegans em ovinos (Consorte et al. 1994), ca-
prinos (Tokarnia et al. 1993), bovinos (Tokarnia et al. 1969,
Helayel et al. 2009), coelhos (Tavares et al. 1974, Helayel et
al. 2009) e cobaios (Tavares et al. 1974) bem como na into-
xicacdo por MF em bovinos (Nogueira et al. 2010, Peixoto et
al. 2011b) e ovinos (Peixoto et al. 2010).

A sintomatologia nos coelhos foi caracterizada por apa-
tia, tremores musculares, decubitos atipicos e vocalizacao
minutos antes da morte, sintomas também ja descritos na
intoxicacao por P. elegans (Tavares et al. 1974, Helayel et
al. 2009) e por MF (Caldas, dados ndo-publicados) nessa
espécie.

Macroscopicamente, os animais apresentaram altera-
¢oes correlacionadas com insuficiéncia cardiaca, tais como
veia cava caudal, cranial e jugulares ingurgitadas, auriculas
dilatadas e repletas de sangue, congestdo dos vasos do dia-
fragma e dos pulmoes, edema pulmonar e congestao hepa-
tica, achados ja relatados na intoxicagdo por P. elegans em
coelhos, bovinos (Helayel et al. 2009), ovinos (Consorte et
al. 1994) e caprinos (Tokarnia et al. 1993). Alteragdes simi-
lares também foram descritas na intoxicagdo por MF nes-
sas espécies (Nogueira et al. 2010, Peixoto et al. 2011a, Pei-
xoto etal. 2011b). Um achado necroscépico interessante foi
o edema na subserosa da vesicula biliar e do mesentério,
nunca observado em casos intoxicagdo por Pelegans, mas
descrito nas intoxica¢des por MF, Pmarcgravii (Nogueira
et al. 2010, Peixoto et al. 2011b) e A. exotropica (Gava et
al.1998a) em bovinos.

No presente estudo, o exame histolégico revelou, em
dois ovinos e em um caprino, o aparecimento da tipica de-
generacao hidrépico-vacuolar dos tibulos uriniferos con-
tornados distais associada a cariopicnose, lesdo idéntica a
descrita em 1959 por Débereiner & Tokarnia no rim de bo-
vinos intoxicados por P marcgravii, em ovinos intoxicados
por P, elegans (Consorte et al., 1994). Mais tarde esta lesao
também foi observada no rim de bovinos intoxicados natu-
ral e experimentalmente com todas as outras plantas bra-
sileiras que causam “morte subita” (Tokarnia et al. 2000,
Barbosa et al. 2003, Oliveira et al. 2004, Helayel et al. 2009)

e recentemente na intoxicagdo por MF em bovinos (Noguei-
ra et al. 2010), ovinos (Peixoto et al. 2010) e ratos (Peixoto
etal. 2011c).

0 diagnostico diferencial entre a intoxicagdo por P, ele-
gans e demais plantas que causam morte subita deve ser
feito, sobretudo, com base nos dados epidemioldgicos, uma
vez que nenhuma outra planta desse grupo se desenvolve
no habitat da P elegans (Tokarnia et al. 2000). Devemos
lembrar, entretanto que, ao contrario do que ocorre em bo-
vinos, a intoxicagdo de ovinos por plantas desse grupo, sob
condi¢bes naturais, € muito rara. Sdo descritos apenas al-
guns surtos de intoxicagcdo por Mascagnia rigida na Paraiba
(Vasconcelos et al. 2008) e por A. exotropica no Rio Grande
do Sul (Bandarra et al. 2007).

Embora a intoxicacdo criminosa por MF deva ser consi-
derada em casos de morte subita de ovinos, caprinos e coe-
lhos, acreditamos que sua ocorréncia seria menos provavel,
pois a comercializacdo desse composto é proibida no pais
(Brasil 1997). Contudo, sabe-se que este composto ainda
¢ ilegalmente comercializado por ambulantes (Apevisa
2009) e que, se armazenado sob condi¢cées adequadas, a
sua toxidez é mantida por décadas (Eisler 1995).

Nao obstante, a utilizacdo da acetamida no tratamento
da intoxica¢do por plantas que causam “morte subita”, deve
ser vista com reserva, uma vez que, para ser efetiva, a dro-
ga deveria ser administrada algumas horas antes ou logo
ap6s o animal ter sido intoxicado, o que, na pratica, para a
grande maioria dos casos, é inviavel. Apenas para animais
que evidenciam uma evolu¢ido mais protraida, a droga po-
deria ter alguma utilidade. Por outro lado, em carnivoros
e humanos intoxicados por MF, nos quais o quadro clinico
é de evolucdo mais longa, o uso de acetamida deveria ser
incentivado, embora outras substancias como: barbittricos
(Tourtellette & Conn 1950), reserpina (Huang et al. 1980),
tiossulfato de Mg (Pereira & Pereira 2005), carvao ativado
mais colestipol (Wickstrom et al. 1998), também tenham
demonstrado algum efeito benéfico.
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