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Figura da capa: As sementes do "jiquiriti" (Abrus precatorius 1.) com frequéncia sio
indevidamente acusadas de causar mortes em bovinos. (Tokarnia et al., p. 107)

Cover illustration: The seeds of Abrus precatorius (Leg. Papilionoideae) erroneously are
often held responsible for mortalities in cattle. (Tokarnia et al., p. 107)
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RESULTADOS DE PATOLOGIA CLINICA E DOSAGENS DE
ELEMENTOS MINERAIS EM BOVINOS ACOMETIDOS PELO
BOTULISMO EPIZOOTICO NO ESTADO DE.SAO PAULO!

Julio Augusto N. Lisbda?, Marcio R.G. Kuchembuck?, Aguemi Kohayagawa3,
Sueli R. M. Bomfim3, Alcimir M. H. Santiago* e Iveraldo S. Dutra®

ABSTRACT. - Lisbda J.A.N., Kuchembuck M.R.G., Kohayagawa A., Bomfim S.R.M., Santiago
AMH. & Dutra LS. 1996. [Clinical pathological data and analyses of mineral ele-
ments of cattle affected by epizootic botulism in the State of So Paulo.] Resultados
de patologia clinica e dosagens de elementos minerais em bovinos acometidos pelo
botulismo epizodtico no Estado de Sdo Paulo. Pesquisa Veterindria Brasileira 16(4):91-
97. Departamento de Clinicas Veterindrias, Universidade Estadual de Londrina, Campus
Universitdrio, Caixa Postal 6001, Londrina, PR 86051-970, Brazil.

In order to study laboratorial aspects of beef cow mortality, a syndrome popularly
known as “doenca da vaca caida”, examens were made of blood, cerebrospinal fluid,
serum, bone and liver samples from 32 naturally affected 4 to 9 year old cows, 27 belong-
ing to the Nellore breed and 5 were crossbred Nellore, all originating from farms located
in municipalities near Botucatu, State of Sao Paulo. Laboratory determinations were analysed
by descriptive statistics and included hematological values, total plasma protein, plasma
fibrinogen, cerebrospinal fluid analysis, and concentration measurements of serum cal-
cium, phosphorus, magnesium, sodium, potassium, chloride, total protein, albumin, globu-
lin, alkaline phosphatase, aspartate aminotransferase, gama-glutamyltransferase and cre-
atine kinase activities, included bone ash percentage and concentrations of calcium, phos-
phorus and magnesium, and also hepatic levels of copper, zinc, iron, manganese and
cobalt. In addition, mouse bioassays and complement micro-fixation tests were per-
formed to detect botulinum toxins in liver samples. The' results indicated leukocytosis
(13,3+3,9 x10>/mm3) with neutrophilia (8,9+3,2 x10*/mm?), hypocalcemia (7,8+1,7mg/dD),
-hypophosphatemia (3,6+1,6mg/dD), hypoalbuminemia (2,9+0,9g/dD), increased creatine
kinase activity (691,0£829,7 Ul/D), and reduced ash percentage (60,3+1,9%) and low phos-
phorus (17,2+0,4%) in bone. The other values were all within normal limits. The diagnosis
of botulism, involving type C and D toxins, was confirmed as the cause of the mortality in
the region of study, what is strongly consistent with the other laboratorial findings.

INDEX TERMS: Bovine, epizootié botulism, hematology, serum biochemistry, mineral deficiency.

! Aceito para publicaciio em 26 de junho de 1996.
Projeto financiado pela FAPESP (92/0970-1).

2 Departamento de Clinicas Veterindrias, Universidade Estadual de Lon-
drina, Campus Universitdrio, Caixa Postal 6001, Londrina, PR 86051-970.

3 Departamento de Clinica Veterindria, FMVZ, Unesp, Campus de
Botucatu, Botucatu, SP 18618-000.

4 Laboratério de Doengas Carenciais e Metabdlicas, Instituto Biologico,
_R. Conselheiro Rodrigues Alves 1252, Sio Paulo, SP 04014-002.

5 Departamento de Medicina Veterindria, FOA, Unesp, Campus de
Aracatuba, Caixa Postal 533, Aracatuba, SP 16015-050.
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SINOPSE.- Com o ‘objetivo de verificar alguns aspectos
laboratoriais da mortalidade de vacas de corte, popular-
mente conhecida como “doenga da vaca caida”, estuda-
ram-se amostras de sangue total, liquor, soro sanguineo,
osso e figado colhidas de 32 fémeas bovinas (27 da raga
Nelore e 5 mesticas), entre 4 € 9 anos de idade, natural-
mente acometidas e pertencentes a propriedades rurais
localizadas em municipios préximos a Botucatu, Estado
de S3o Paulo. Procederam-se as determinagdes e o estudo
estatistico descritivo das varidveis: 1) hematoldgicas, de
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proteinas plasmaticas totais e fibrinogénio; 2) dos aspectos
fisicos, bioquimicos e celularidade no liquor; 3) de cilcio,
fésforo, magnésio, sédio, potdssio; cloretos, proteina total,
albumina, globulina e atividades da fosfatase alcalina,
aspartato aminotransferase, gama-glutamiltransferase e
creatina quinase no soro sanguineo; 4) de cinzas, cilcio,
fésforo e magnésio no 0sso, e, 5) de cobre, zinco, ferro,
manganés e cobalto no figado, empregando-se as provas
de inoculac¢iio em camundongos e de microfixac¢io de com-
plemento para a detec¢io da presencga de toxinas botulinicas
nas amostras de tecido hepdtico. Os resultados apontaram
como alteracdes, leucocitose (13,3£3,9 x103/mm3) com
neutrofilia (8,9+3,2 x103/mm?3), hipocalcemia (7,8+1,7mg/
dD), hipofosfatemia (3,6+1,6mg/dl), hipoalbuminemia
(2,9+0,9g/dD), elevacio na atividade da creatina quinase
(692,0£829,7 UI/D e redugdes na cinza (60,3+1,9%) e fos-
foro (17,2+0,4%) ésseos, como indicativos do estado
carencial de fosforo, apresentando-se as demais varidveis
dentro dos limites de varia¢iad considerados normais para
a espécie. O diagnéstico de botulismo, com envolvimento
das toxinas C e D, foi confirmado como a causa da morta-
lidade investigada na drea de abrangéncia do estudo, €
encontra coeréncia com o conjunto de resultados.

TERMOS DE INDEXACAO: Bovino, botulismo epizodtico,
hematologia, bioquimica sérica, deficiéncia mineral.

INTRODUCAO

A mortalidade de vacas em rebanhos de corte, de crescen-
te importdncia nos Ultimos anos e conhecida na Regido
Centro-Oeste como “doenga da vaca caida”, apresenta um
comportamento epidemioldgico definido, acometendo prin-
cipalmente animais prenhes ou lactantes de rebanhos cri-
ados extensivamente em regides de cerrado, com falhas
na suplementacio mineral. O quadro clinico caracteriza-se
por decibito permanente em funcio de flacidez muscular
com evolu¢do para a morte em poucos dias, e o diagnés-
tico de botulismo foi estabelecido para esta doenca
(Dobereiner et al. 1990, 1992, Dutra et al. 1993). O botulismo
epizodtico dos bovinos fora diagnosticado anteriormente
no Piaui (Tokarnia et al. 1970b) e associado a deficiéncia
prévia de fésforo nos rebanhos acometidos.

Em vista da importancia econdmica do botulismo, utili-
zando-se material colhido de vacas da raca Nelore e suas
mestigas naturalmente acometidas e pertencentes a reba-
nhos explorados no Estado de Sio Paulo, o presente tra-
balho tem como objetivo a realiza¢io do estudo de algu-
mas varidveis hematolégicas, liquéricas e bioquimicas
séricas, assim como, a verificacdo da existéncia de defici-
éncia de macro e microelementos minerais com determi-
nagdo das suas concentragdes nos tecidos 6sseo e hepiti-
Co.

MATERIAL E METODOS

Animais
Selecionaram-se para o estudo 32 fémeas bovinas (27 da raga
Nelore e 5 mesti¢as) com idades variando entre 4 € 9 anos,
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possuindo histéria e quadro clinicos, individual e de rebanho,
compativeis com o problema em questio e pertencentes a 27
propriedades rurais, localizadas em municipios relativamente
préximos a Botucatu, Estado de Sdo Paulo.

Foram descartados todos os animais com evidéncias clinicas
e/ou anatomo-patoldgicas da presenca de outros processos
patolégicos concomitantes, bem como, com resultado. positivo
para raiva no exame rotineiro de imunofluorescéncia direta.

Colbeita de material

Sangue. O sangue foi cothido mediante pun¢io da veia jugu-
lar externa com agulhas metilicas previamente esterilizadas, em
frascos contendo anticoagulante EDTA para realizacio do
hemograma, e em tubos de ensaio para a posterior obten¢io do
soro apos a retracio do codgulo e centrifugag¢io a 2000 rpm durante
10 minutos, totalizando 26 amostras, processadas em laboratério
o mais rapidamente possivel no caso do sangue total. O soro
sanguineo foi conservado, quando necessirio, por congelamento,
cuidando-se para ndo exceder o periodo de 30 dias até a realizacio
das andlises laboratoriais.

Liquido cefalorraquidiano. Efetuou-se a colheita do material
mediante puncido no espago atlanto-occipital com agulhas
apropriadas providas de mandril, 100x9, previamente esterilizadas,
perfazendo um total de 22 amostras, processadas em laboratério
com a maior brevidade possivel.

Figado. O total de 28 amostras de aproximadamente 100g de
tecido hepitico foi colhido durante o exame necroscopico dos
animais, utilizando-se facas limpas de aco inoxidavel, e
conservando-se por congelamento em sacos plasticos
individualmente identificados.

Osso. Um fragmento de aproximadamente 10 cm foi obtido
por serragem manual da 12? costela direita durante a realizaglo
da necrépsia, sendo acondicionado em saco plastico individual e
identificado, e conservado 2 temperatura de congelamento,
totalizando 26 amostras.

Exames laboratoriais

Hemograma. As anilises laboratoriais foram realizadas
conforme preconizado na literatura (Jain 1986), empregando-se
as seguintes metodologias:

a) Contagem Global de Hemacias e Leucécitos pelo método
de contagem eletronica de células’;

b) Hemoglobina pelo método da cianometemoglobina’;

©) Volume Globular pelo método do microhematécrito®;

d) Volume Globular Médio e Concentragio de Hemoglobina
Globular Média efetuando-se os cilculos apropriados;

e) Contagem Diferencial de Leucdcitos através da leitura ao
microscopio 6ptico de esfregacos corados com o corante de
Leishman,;

f) Proteina Total e Fibrinogénio Plasmaticos por refratometria®;

Exame do liguor. O processamento e interpretagio seguiram
as recomendacdes de Coles (1986) incluindo-se as seguintes
analises:

a) Exame fisico: compreendendo avaliagio da cor, do aspecto
ou turbidez, e da densidade especifica por refratometria'?;

6 Contador Automitico de Células Sanguineas CC510 - CELM.
7 Hemoglobindmetro L Hemometer L Jungberg.

8 Centrifugador de Microhematécrito 207N - FANEM.

9 Refratdmetro ATAGO CO.

10 Refratdmetro para densidade urindria ATAGO CO.
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b) Citologia: contagem global de hemécias, leucécitos e células
ependimarias realizada em camara de Fuchs-Rosenthal, e contagem
diferencial de leucécitos através da leitura de esfregacos corados
com o corante de Leishman ao microscépio 6ptico, apds
centrifugacio do liquor a 1500 rpm durante 10 minutos;

©) Exame bioquimico: determina¢io do pH utilizando tira
reagente, da proteina total por modificagio do método do
tricloroacético 5%, e do teste de Pandy.

Bioquimica sérica. As amostras de soro sanguineo sofreram
processamento para a determinag¢do das varidveis discriminadas
abaixo utilizando-se, para cada finalidade, kits comerciais
especificos'!, com excegio das dosagens de sédio e potissio:

a) Calcio (Ca) por reagio com cresolftaleina complexona e
leitura colorimétrica'?;

b) Fésforo (P) por reagio com molibdato de sédio e leitura
colorimétrica'?; '

©) Magnésio (Mg) pelo método colorimétrico'?;

d) Sédio (Na) e potissio (K) por fotometria de chama'?;

e) Cloretos (C) por reacio com tiocianato de mercirio e leitura
colorimétrica'?;

f) Proteina Total (PT) pela reacio do biureto e leitura
colorimétrica'?;

g) Albumina (Alb) por reac¢io com verde de bromocresol e
leitura colorimétrica'?;

h) Globulina (Glob) efetuando-se a operacio de subtragio
entre os valores de PT e Alb; _

i) Fosfatase alcalina (FA), Aspartato aminotransferase (AST),
Creatina quinase (CPK) e Gama-glutamiltransferase (GGT) por
sistemas enzimdticos especificos e método cinético de leitura'?.

Macroelementos minerais no tecido dsseo. As determinacdes
foram realizadas seguindo a metodologia recomendada por Fick
etal. (1979), submetendo as amostras aos processamentos iniciais
de remogio de gordura e de calcinagio (digestio seca) para

" obtencdo das cinzas, e, a partir das mesmas, verificar as
concentracoes de Ca e Mg com leitura por espectrofotometria de
absor¢io atdmica’®, e de P por colorimetria'®.

Microelementos minerais no tecido bepdtico. As amostras de
figado sofreram digestdo nitro-perclérica (digestio dcida a quente)
anteriormente ao processo de dilui¢do para as determinagdes de
cobre (Cu), zinco (Zn), ferro (Fe) e manganés (Mn) efetuando-se
a leitura por espectrofotometria de absor¢io atdmical5. O
processamento para a avaliacio dos niveis de cobalto (Co),
envolvendo a digestao nitro-perclérica e as extragdes sequenciais
em cloroférmio com a utilizacio de beta-nitroso-alfa-naftol,
encontra-se descrito por Correa (1957), sendo a leitura realizada
por colorimetria'®.

Métodos de diagndstico para o botulismo. Procederam-se dois
métodos distintos para a verificagdo da presenca de toxinas
botulinicas nas amostras de figado colhidas: o teste de inoculag¢io
intraperitonial em camundongos (ensaio biolégico) segundo a
metodologia cldssica e empregada por Tokarnia et al. (1970b), e,
o teste de microfixacio de complemento segundo a técnica de
Weiss & Weiss (1988), utilizando-se as antitoxinas botulinicas C e

1 Kits Reactoclin - CELM.

12 Espectrofotdmetro SPECTRONIC 88 - BAUSH & LOMB.

13 Fotdmetro de Chama Digital FC-280 - CELM.

14 Espectrofotdmetro Digital SB 210-P - CELM.

15 Espectrofotdometro de Absor¢io Atdmica AAS 30 - CARLZEISS/Jena.
16 Espectrofotdmetro Digital B342 - MICRONAL.

D, gentilmente cedidas pelo “Statens Serumistitut” de Copenhagen,
Dinamarca. A metodologia laboratorial empregada, envolvendo
ambos os exames, desde o preparo inicial das amostras, encontra-
se detalhadamente descrita no estudo de Dutra et al. (1993).

Meétodos estatisticos

Efetuou-se um estudo estatistico descritivo para o conjunto
de variaveis estudadas calculando-se média (x), desvio padrio
(s), coeficiente de variaciio (CV), intervalo de confian¢a da média
(IC) com limites inferior (LD e superior (LS), ¢ mediana (Md)
(Berquo et al. 1980).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Conforme demonstrado no trabalho anterior, o diagndsti-
co de intoxica¢ao botulinica, com presenca das toxinas C
e/ou D no tecido hepitico, foi confirmado nas vacas estu-
dadas por meio do ensaio biolégico em camundongos e
do teste de microfixagio de complemento, comprovando
ser esta a causa da mortalidade investigada na regiio de

Quadro 1. Apresentagio da estatistica descritiva para as varia-
veis hematolégicas, incluindo hemdcias (He), hemoglobina (Hb),
volume globular (VG), volume globular médio (VGM), concen-
tragdo de hemoglobina globular média (CHGM), leucécitos to-
tais (LT), segmentados (Seg), linfécitos (Linf), eosinéfilos (Eos),
mondcitos (Mono), proteina total (PT) e fibrinogénio (Fib)
plasmaiticos, observadas em vacas de corte (n=26) natural-
mente acometidas pelo botulismo; Estado de Sio Paulo

1C
Varidvel X s CcvV LI LS Md

He (x106 /mm3) 795 1,12 1413 748 841 7,82

Hb (g/dD 13,26 1,78 1342 1252 13,99 13,00
VG (%) 39,56 4,50 11,37 37,70 41,41 39,00
VGM (f) 50,13 4,58 9,14 4824 52,02 49,03
CHGM (%) 3348 2,04 6,11 32,64 34,33 3357
LT (x103/mm?) 13,37 3,96 29,61 11,73 15,00 14,10
Seg (x103/mm?) 892 323 3626 7,58 1025 9,10

Linf (x103/mm3) 3,74 1,16
Eos (x103/mm3) 0,08 0,15
Mono (x103/mm3) 0,54 0,46
PT (g/dD 8,08 0,91
Fib (mg/dD 612,00 271,29 44,32

31,05 326 422 364
183,09 002 0,14 0,00
85,04 0,35 0,74 042
11,28 7,70 845 8,00
500,01 723,98 600,00

Quadro 2. Apresentac¢io dos resultados obtidos para as varidveis
estudadas no liquido cefalorraquidiano das vacas de corte (n=22)
naturalmente acometidas pelo botulismo; Estado de Sio Paulo

Varidvel X ' s Md Caracteristica
Cor Incolor
Aspecto Limpido
Densidade 1008,13 1,68 1009,00

Hemdcias (/mm3) 97,63 120,24 30,00

Leucocitos (/mm?) 3,77 4,81 2,00

Neutrofilos Ausentes
Linfécitos ) Raros
pH ) 7,79 0,61 8,00

Proteina Total (mg/dl) 31,91 15,72 27,72

Teste de Pandy Negativo
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abrangéncia do estudo, o que reforca as citacdes de
Dobereiner et al. (1990, 1992) e Dutra et al. (1993).

Hemograma e exame do liquor

A apreciacido do Quadro 1 permite verificar que as va-
cas acometidas nio apresentaram quaisquer altera¢des com
respeito ao eritrograma, proteinas plasmaiticas totais e
fibrinogénio, observando-se, contudo, ligeira leucocitose
com neutrofilia, sendo evidente a inversio entre os valo-
res absolutos de neutrdfilos e linfocitos. Tais achados no
leucograma poderiam ser interpretados, de acordo com as
consideracdes de Jain (1986), como reflexo de
hiperatividade adrenocortical consequente 2 condi¢io
estressante do quadro clinico primario, lembrando-se que
nenhum processo patoldgico ou inflamatério concomitante
foi evidenciado durante a realizacio dos exames clinico e
necroscopico nestes animais.

O exame das amostras de liquido cefalorraquidiano
(Quadro 2), por sua vez, ndo revelou aprecidveis altera-
¢des segundo as citagdes de Kaneko (1989) e Mayhew
(1989), com exce¢io do aspecto celularidade pela eleva-
¢lo no nimero de hemdcias presentes, o que provavel-
mente seja devido 2 simples contaminac¢do das amostras
com sangue no momento da pungio para 4 colheita. Os
resultados normais quanto 2s caracteristicas fisicas e bio-
quimicas sao condizentes com, e reforcam, a observagio
de que os animais incluidos no estudo nio apresentavam
qualquer sinal sugestivo de encefalopatia.

Bioquimica sérica

Com rela¢do 2 bioquimica sérica (Quadro 3), o valor
médio obtido para Ca mostrou-se inferior aos apontados
pela maioria dos autores consultados (Dayrell et al. 1972,
Lopes et al. 1972, 1980a, Fichtner et al. 1976, Kaneko 1989,

Quadro 3. Estatistica descritiva das varidveis séricas calcio (Ca),
fésforo (P), magnésio (Mg), sédio (Na), potassio (K), cloretos
(CD, proteina total (PT), albumina (Alb), globulina (Glob),
fosfatase alcalina (FA), aspartato aminotransferase (AST),
creatina quinase (CPK) e gama-glutamiltransferase (GGT)
encontradas nas vacas de corte (n=26) naturalmente acometidas
pelo botulismo; Estado de Sao Paulo

IC

Varidvel X s CcvV LI LS Md

Ca (mg/dD 7.89 1,72
P (mg/dD 3,62 1,67
Mg (mg/dD 2,59 0,83

21,86 7,20 8,58 8,10
46,30 2,95 4,29 3,30
32,14 225 2,92 2,80

Na (mEq/L) 150,00 5,16 3,44 147,93 152,06 151,50
K (mEq/L) 4,18 0,78 18,75 3,87 4,49 4,05
Cl (mEq/L) 100,03 12,04 12,03 95,21 104,85 95,60

PT (g/dD 7,31 1,35
Alb (g/dbD 2,90 0,91
Glob (g/dh 4,40 1,12

1851 6,76 7,85 7,30
3137 253 3,26 2,75
25,59 3,95 4,85 4,25

FA (U/L) 107,32 84,22 7847 73,62 141,02 79,15
AST (UI/L) 144,93 12528 8644 - 9481 19505 11590
CPK (UI/L) 691,05 829,72 120,06 359,10 1023,01 ‘378,54
GGT (UI/L) 13,04 1055 80,88 882 17,26 10,65
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Balarin 1990, Kohayagawa et al. 1993), sendo, entretanto
semelhante a alguns achados de Tokarnia et al. (1970a) e
Pott et al. (1987) em bovinos deficientes em P. A
hipocalcemia guarda ainda coeréncia com as observa¢oes
de Real (1989) e Real et al. (1991) ao estudarem o proble-
ma explorado no presente trabalho, e, nao deve ser inter-
pretada como a causa primdria do dectbito nos animais,
pois os niveis verificados mostram-se superiores aqueles
apontados por Kaneko (1989) como criticos para o desen-
volvimento do sintoma nos bovinos.

Os resultados para P (Quadro 3) foram inferiores aos
citados por Tokarnia et al. (1970a), Dayrell et al. (1972),
Lopes et al. (1980a), Kaneko (1989), Balarin (1990) e
Kohayagawa et al. (1993), semelhantes a alguns achados
de Fichtner et al. (1976) e Pott et al. (1987) em bovinos
deficientes, e, superiores somente aos apontados por Lopes
et al. (1972) antes de iniciar-se a suplementacio mineral.
Conforme as indicacdes de Underwood (1983) e as discus-
soes dos autores supracitados, a hipofosfatemia observada
poderia ser interpretada como um indicio de que as vacas
estudadas apresentassem-se em estado carencial de P, sen-
do possivel admitir inclusive, apoiando-se nas afirmagdes
de Kaneko (1989) e Blood & Radostits (1989), a presenca
desta condicio por um periodo razodvel de tempo, sufici-
ente o bastante para que os mecanismos homeostaticos
responsdveis pela manutenc¢lo dos niveis séricos tornas-
sem-se relativamente ineficientes. Estas observacdes con-
trastam, entretanto, com as referéncias de Real (1989) e
Real et al. (1991), devendo-se salientar que a maioria das
suas determinagoes foi procedida em vacas pertencentes a
rebanhos problema, porém nio acometidas clinicamente.

Os niveis de Mg (Quadro 3), por sua vez, apresenta-
ram-se inferiores aos encontrados por Lopes et al. (1980a),
compativeis com aqueles citados pela maioria dos autores
consultados (Dayrell et al. 1972, Lopes et al. 1972, Pott et
al. 1987, Kaneko et al. 1989, Kohayagawa et al. 1993), e
superiores aos referidos por Fichtner et al. (1976), o que
demonstra a inexisténcia de desequilibrio relacionado ao
elemento em questio, e estd de acordo com as observa-

- ¢Ges de Real (1989) e Real et al. (1991).

De forma semelhante, os animais estudados nio
demostraram altera¢des nos valores de Na e K (Quadro 3),
sendo os mesmos concordantes com os apresentados por
Fichtner et al. (1976), Almeida et al. (1980), Almeida (1985),
Kaneko (1989) e Kohayagawa et al. (1993), o que contras-
ta com a hipercalemia referida por Real (1989) e Real et al.
(1991), respeitando-se a considerac¢io, no relato mais re-
cente, de que os niveis encontravam-se normais ou dimi-
nuidos nas vacas com 2 ou 3 dias de decubito, condi¢io
esta que se assemelha a das fémeas incluidas no presente
estudo. Os teores verificados para Cl (Quadro 3) reforcam
uma vez mais a evidéncia da inexisténcia de alteracdes
séricas destes eletrdlitos, pois resultaram normais para a
espécie quando comparados s referéncias de Almeida et
al. (1980), Almeida (1985) e Kaneko (1989).

Em relac¢io a PT (Quadro 3), os resultados mostraram-
se dentro da faixa de variagio normal sugerida por Kaneko
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(1989) para bovinos, embora ligeiramente mais reduzidos
que os apontados por Balarin (1990) e Fagliari et al. (1991),
e sensivelmente maiores que os relatados por Nicoletti et
al. (1981). O nivel sérico de Alb (Quadro 3) mostrou-se,
por outro lado, inferior aos referidos por Kaneko (1989),
Balarin (1990) e Fagliari et al. (1991) indicando a presenca
de leve hipoalbuminemia nas vacas acometidas, fato que
permite a interpretacdo de que talvaz estes animais esti-
vessem submetidos a uma dieta hipoprotéica, apoiando-se
nas afirmacoes de Kaneko (1989) e nas conclusdes de
Balarin (1990). O valor médio de Glob (Quadro 3), ainda
que acima dos limites de normalidade registrados por
Kaneko (1989), demonstrou forte compatibilidade com a
citacio de Balarin (1990), sugerindo que os animais estu-
dados nio exibissem anormalidades neste particular, guar-
dadas as semelhangas de raca, sexo, idade e condi¢cdes
ambientais e de manejo entre o presente trabalho e o do
dltimo autor.

As atividades séricas das enzimas estudadas (Quadro
3) mostraram-se, por fim, igualmente normais para a espé-
cie segundo as indicacdes de Kaneko (1989) e Blood &
Radostits (1989), assim como, algumas referéncias da lite-
ratura nacional (Dayrell et al. 1972, Lopes et al. 1972,
Nicoletti et al. 1981), com excecdo da consistente elevacio
observada na atividade da CPK, o que deve refletir a pre-
senca de lesdes na musculatura esquelética secunddrias a
compressao e isquemia pelo dectbito permanente, condi-
¢do clinica prevalente em todas as vacas estudadas. A grande
variabilidade quanto 2 intensidade da altera¢zo sérica deve-
se provavelmente ao fato de que nem todos os animais
apresemtavam-se em decibito por um periodo suficiente-
mente prolongado, determinando assim varia¢des no grau
e extensao da lesao muscular.

Macroelementos minerais no tecido dsseo

As concentragdes de cinzas obtidas (Quadro 4) encon-
traram-se ligeiramente inferiores as referidas por Ammerman
et al. (1974) como normais para a espécie, sendo seme-
lhantes as citadas por Sousa et al. (19806) e superiores, con-
tudo, aquelas observadas por Lopes et al. (1980a) e Pott et
al. (1987) em bovinos deficientes em Ca e/ou P, indicando

na por¢io mineralizada do tecido 6sseo, o

as colocagdes destes autores, pode estar as-

s nfo balanceadas no que se refere 2 rela-
¢do Ca:P. Este achado, ainda que de menor magnitude,
concorda com o relato de Real et al. (1991) nas vacas acome-
tidas pelo problema em estudo.

Com rela¢ido aos valores de Ca (Quadro 4), observou-
se uma oscila¢io dentro dos limites considerados aceitd-
veis para bovinos sadios (Ammerman et al. 1974), apre-
sentando-se superiores aos obtidos pelos demais autores
consultados (Sousa et al. 1979, 1986, Lopes et al. 1980a,
Pott et al. 1987), o que, com base nas discussdes destes
trabalhos, vai contra a possibilidade de deficiéncia do ele-
mento nos animais estudados, contradizendo, portanto, as
suspeitas de Re\al (1989) e Real et al. (1991).

O oposto pode ser verificado para P ji que os niveis
encontrados (Quadro 4) estiveram, de forma similar ao
teor de cinzas, discretamente abaixo, ainda que préximos,
dos limites ‘inferiores de normalidade sugeridos por
Ammerman et al. (1974), mostrando-se, no entanto, supe-
riores aos registrados nos demais levantamentos nacionais
(Sousa et al. 1979, 1986, Lopes et al. 1980a, Pott et al.
1987), permitindo a interpretacio de que tais autores te-
nham possivelmente se defrontado com um grau de defi-
ciéncia, apesar de marginal, mais acentuado do que o ob-
servado nos animais estudados. Merece, por sua vez, des-
taque o fato do referido achado ser fortemente coerente
com a hipofosfatemia e com a reducio do teor de cinza
Ossea, anteriormente consideradas, alteracdes estas que
caracterizam em conjunto o estado carencial de P
(Underwood 1983, Blood & Radostits 1989) e se asseme-
lham aos relatos de Lopes et al. (1980a) e Sousa et al.
(1986) indicando a ampla distribui¢iio geografica deste tipo
de deficiéncia no Brasil, o que estd de acordo com as revi-
soes de Tokarnia et al. (1973, 1988).

No que toca finalmente aos niveis de Mg (Quadro 4),
ndo se observaram alteragdes sugestivas de desequilibrio,
apresentando-se semelhantes aos verificados por Sousa et
al. (1982) e mais elevados do que os obtidos por Sousa et
al. (1987) e Pott et al. (1987).

Microelementos minerais no tecido hepdtico

Os resultados obtidos para Cu (Quadro 5) foram supe-
riores aos valores de referéncia apontados por Graham
(1991) para a espécie, assim como aos teores observados
por Correa (1957), Tokarnia et al. (1959, 1960, 1968, 1971)
e Fernandes et al. (1976), mostrando-se proximos aos refe-
ridos por Lopes et al. (1980b) e Sousa et al. (1980, 1989), e
inferiores somente aos verificados por Brum et al. (1987).

Quanto a Zn (Quadro 5), os valores estiveram acima
daqueles considerados por Graham (1991) como sugesti-
vos de deficiéncia, apresentando igual comportamento
quando comparados aos resultados de Sousa et al. (1982)
e Sousa & Darsie (1985), e assemelhando-se aos achados
de Lopes et al. (1980b) e Brum et al. (1987).

A semelhanca das demais observacdes na literatura
nacional (Sousa et al. 1981, Sousa & Darsie 1986, Brum et
al. 1987), os valores de Fe ¢ Mn (Quadro 5) mostraram-se,
mais uma vez, superiores aos apontados por Graham (1991)
como criticos para bovinos.

Quadro 4. Apresentacio dos resultados de cinzas, cilcio (Ca),
fésforo (P) e magnésio (Mg) no tecido ésseo das vacas de corte
(n=20) naturalmente acometidas pelo botulismo;

Estado de Sao Paulo

Cinzas (%) Ca (%) P (%) Mg (%)
X 60,35 39,50 17,26 0,50
s 1,90 1,27 0,42 0,06
cv 3,15 3,22 2,46 12,06
IC LI 59,59 38,99 17,09 0,47
LS 61,11 40,01 17,43 0,52
Md 60,87 39,41 17,18 0,50
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Quadro 5. Estatistica descritiva para as varidveis cobre (Cu),
zinco (Zn), ferro (Fe), manganés (Mn) e cobalto (Co) observa-
das no tecido hepitico de vacas de corte (n=28) naturalmente

acometidas pelo botulismo; Estado de Sio Paulo

Cu (ppm) Zn (ppm)  Fe (ppm) Mn (ppm) Co (ppn)
b's 229,21 150,30 395,08 10,66 0,226
s 114,45 33,80 126,10 2,59 0,039
cv 49,93 22,48 31,91 24,34 17,642
Ic LI 185,08 137,26 346,46 9,66 0,210
LS 273,34 163,33 443,70 11,66 0,241
Md 188,30 149,20 354,60 10,20 0,233

No que se refere, enfim, a Co (Quadro 5), seus resulta-
dos apresentaram-se dentro da faixa de variacio normal
sugerida por Graham (1991), estando acima dos encontra-
dos por Correa (1957), Tokarnia et al. (1961, 1968, 1971) e
Fernandes et al. (1976) em bovinos deficientes, e abaixo
dos verificados por Sousa et al. (1981) e Sousa & Darsie
(1985). -

Conforme o assumido por Tokarnia et al. (1973, 1988),
Underwood (1983) e Graham (1991), baseando-se no des-
tacado valor diagnéstico destas determinacgdes, a interpre-
tacdo dos resultados supracitados sugere que as vacas es-
tudadas nio apresentavam deficiéncias relacionadas aos
microelementos minerais investigados.

Merece consideracao final o fato de que a andlise do
conjunto de resultados laboratoriais é compativel com o
diagnéstico de botulismo, uma vez que nesta enfermidade
nio sdo esperadas alteracdes hematologicas, liqudricas ou
bioquimicas (Blood & Radostits 1989). A coeréncia foi mais
uma vez estabelecida quando alguns resultados mostra-
ram-se indicativos de deficiéncia de P nas vacas acometi-
das, pois esta é uma condig¢io classicamente associada com
a ocorréncia do botulismo epizodtico em bovinos (Tokarnia
et al. 1970a,b, 1988), indicando a existéncia de tal relacio
direta na regido de abrangéncia do estudo.

CONCLUSOES

Nas condi¢cdes em que se desenvolveu o presente traba-
lho, os resultados permitiram as conclusdes a seguir:

1. As alteragdes hematoldgicas caracterizaram-se por
leucocitose com neutrofilia sem modificacdes quanto ao
eritrograma ou niveis de proteinas plasmiticas totais e
fibrinogénio;

2. O liquido cefalorraquidiano apresentou-se normal
nos seus aspectos fisico e bioquimico, com ligeira eleva-
¢do na celularidade em razio da presenca de eritrocitos;

3. O estudo bioquimico sérico ndo revelou anormalida-
des para os valores de Mg, Na, K, Cl, PT, Glob e atividades
de FA, AST e GGT, apontando a presenca de hipocalcemia,
hipofosfatemia como indicativo da deficiéncia de P,
hipoalbuminemia como sugestivo de deficiéncia protéica,
e elevagio na atividade da CPK caracterizando a lesio
muscular consequente ao dectbito;

4. As dosagens no tecido dsseo mostraram concentra-
¢Oes normais de Ca e Mg, e niveis discretamente reduzi-
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dos de cinzas e P, reforcando as evidéncias de que os
animais acometidos encontravam-se em estado carencial
de P;

S. Os teores hepiticos de Cu, Zn, Fe, Mn e Co apresen-
taram-se dentro dos limites de normalidade, contradizen-
do a hipétese de desequilibrios dietéticos relacionados a
estes nutrientes;

6. A auséncia de aprecidveis alteracdes na maioria das
varidveis investigadas, assim como os resultados indicativos
da deficiéncia de P, encontram coeréncia com o diagnésti-
co de intoxicagio botulinica nos animais estudados.
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INTOXICACAO EXPERIMENTAL PELAS SEMENTES DE
Ricinus communis (Euphorbiaceae) EM OVINOS!

Anibal Guillermo Armién?, Flora Helena de F. D’Angelis? e Carlos Hubinger
Tokarnia*

ABSTRACT.- Armién A.G., D’Angelis FH.F. & Tokarnia C.H. 1996. [Experimental poison-
ing by the seeds of Ricinus communis (Euphorbiaceae) in sheep.] Intoxica¢io ex-
perimental pelas sementes de Ricinus communis (Euphorbiaceae) em ovinos. Pesq. Vet.
Bras. 16(4):99-106. Projeto Satide Animal Embrapa/UFRR]J, Km 47, Seropédica, RJ 23851-
970, Brazil.

The oral administration in single doses of the seeds of Ricinus communis, a shrub of the
Euphorbiaceae family, caused poisoning characterized by gastroenteriritis in sheep. The whole
seeds caused death of the four sheep which received 10 and 7.5 g/kg. The dose of 5 g/kg caused
slight symptoms of poisoning and the dose of 2.5 g/kg no symptoms at all. The smashed seeds of
R.communis caused death in two sheep which received 2.5 g/kg; the dose of 1.25 g/kg caused
severe symptoms in one sheep; the dose of 1.25 g/kg given to four sheep and 0.625 g/kg given to
two others did not cause any symptoms of poisoning. In the sheep which died, first symptoms
were observed between 6h40min and 17h24min, and death occurred between 31h55min and
53h39min after the beginning of administration of the seeds. The clinical course of poisoning
varied between 19h50min and 44h52min in these animals. The main symptoms were anorexia,
apathy and colics, diarrhea with soft to liquid faeces of foetid odor with mucus and/or fibrine;
finally the animals defecated in form of a jet of liquid faeces. The animals had increasing
tachicardia. There was dryness of the skin with loss of its elasticity, and sunken eyballs indicating
dehydration. In the final stage there was severe muscular weakness. The main post mortem find-
ings were congestion and oedema of the gastrointestinal wall, from the abomasum to the proxi-
mal colon. The jejunum was extended and contained a large amount of a clear greenish
liquid together with fibrine in form of cilinders, filaments and pseudomembranes; there
were similar contents in the cecum and proximal colon. In those sheep which had re-
ceived the whole seeds of R. communissome of them were found in the rumen. The main
histological changes seen in the small intestine were necrosis of the upper layer of the
mucosa, accompanied by congestion of the whole mucosa, as well as submucosa and
serosa.

INDEX TERMS: Poisonous plants, Ricinus communis, Euphorbiaceae, plant poisoning, pathology,
sheep.

SINOPSE.- A administracdo por via oral das sementes de
Ricinus communis, arbusto da familia Euphorbiaceae, em

! Aceito para publicagiio em 28 de agosto de 1996. e - - !
doses unicas, causou quadro de intoxicacio com altera-

2 Projeto Sadde Animal Embrapa/UFRR], Km 47, Seropédica, RJ 23851-

970. ¢Oes gastrintestinais em ovinos. As sementes inteiras cau-
3 Curso de P6s-Graduacio em Patologia Veterindria, Area Patologia ~ S4ram a morte dos ovinos que as ingeriram nas doses de
Animal, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRR]). 10 e 7,5 g/kg. A dose de 5 g/kg causou sintomas leves e a
4 Depto Nutrigio Animal e Pastagem, UFRRJ, Km 47, Seropédica, RJ de 2,5 g/kg nio provocou sintomas de intoxicagdo. As
23851-970; bolsista do CNPq (305010/76-VT). sementes esmagadas de R. communis causaram a morte
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dos dois ovinos que as ingeriram na dose de 2,5 g/kg. A
dose de 1,25 g/kg causou sintomas acentuados em um
ovino; em quatro outros, que ingeriram 1,25 g/kg e em
dois que ingeriram 0,625 g/kg nio causaram sintomas de
intoxica¢do. Nos animais que morreram, oS primeiros sin-
tomas foram observados entre 6h40min e 17h24min e a
morte sobreveio entre 31h55min e 53h39min apds o inicio
da administracdo das sementes. A evolucio da intoxicacio
variou entre 19h50min e 44h52min nesses animais. Os prin-
cipais sintomas foram anorexia, apatia € manifestagdes de
cdlica e diarréia com fezes mal cheirosas e pastosas a li-
quidas com muco e/ou fibrina; finalmente os animais de-
fecavam em jatos. Havia taquicardia cada vez mais acentu-
ada. Foram observados sinais de desidratacio sob forma
de ressequimento da pele e perda de sua elasticidade e
retraimento do globo ocular. Na fase final os animais mos-
travam acentuada fraqueza muscular. Os achados de
necropsia principais foram congestio e edema da parede
do tubo digestivo, desde o abomaso até o cdlon proximal.
O jejuno estava dilatado contendo grande quantidade de
liquido verde-claro, com presenca de fibrina sob forma de
cilindros, filamentos ou pseudomembranas. O contetddo
do ceco e célon proximal tinha caracteristicas semelhan-
tes. Nos ovinos que receberam as sementes inteiras de R.
communis, algumas delas foram encontradas no rdmen.
As principais alteracdes histoldgicas foram observadas no
intestino delgado sob forma de necrose na parte superior
da mucosa, acompanhada de congestio da mucosa,
submucosa e serosa.

TERMOS DE INDEXACAQ: Plantas téxicas, Ricinus commumnis,
Euphorbiaceae, intoxicacio por planta, patologia, ovinos.

INTRODUCAO

Ricinus communis L., conhecido por “mamona” ou
“carrapateira”, € um arbusto da familia Euphorbiaceae que
possui dois principios toxicos bem diversos. A substancia
contida nas sementes provoca graves perturbacgdes diges-
tivas, enquanto que a das folhas e no pericarpo induz do-
enca caracterizada por sintomatologia nervosa.

O principio téxico das sementes de Ricinus communis,
ricina, uma toxalbumina, tem despertado grande interesse
cientifico. Foram desenvolvidos importantes trabalhos com
a ricina no campo da imunologia. A administracio repeti-
da de quantidades subletais da semente de R. communis
ou de ricina, tanto por via oral como por via parenteral,
confere imunidade aos animais. O soro obtido destes ani-
mais imunizados confere imunidade passiva quando inje-
tado em outros animais. (Ehrlich 1891, Miessner 1909, Clarke
1947) :

Ha diversos relatos sobre a intoxica¢io natural de ani-
mais domésticos pelas sementes ou residuo das sementes.
Bierbaum (1906) em uma revisio fornece dados sobre a
ocorréncia da intoxica¢io em bovinos, equinos e suinos.
Steyn (1934) informa sobre a ocorréncia da intoxicac¢io
em bovinos e equinos, Hurst (1942) informa sobre casos
principalmente em equinos. Mais recentemente a intoxica-
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¢do tem sido observada em bovinos por Anderson (1948),
Geary (1950) e Fox (1961), em equinos por McCunn et al.
(1945), em suinos, por Geary (1950) e em galinhas por
Geary (1950).

A maioria dos casos de intoxica¢io pelas sementes de
R. commumnis ocorre devido 2 ingestio, pelos animais, de
alimentos que sofreram a adic¢fo acidental ou intencional
de sementes ou de residuo das sementes nio-detoxicados,
pois estas sdo utilizadas pela industria de extracio do dleo
(Miessner 1909, Clark 1947). Casos de morte em galinhas
tém sido atribuidos 2 planta, na época de maturacio, quan-
do as sementes caem ao solo (Watt & Breyer-Brandwijk
1962).

H4 numerosos relatos da intoxicagio pelas sementes
de R. communis em seres humanos (Watt & Breyer-
Brandwijk 1962).

Experimentalmente tem-se provocado a intoxicagio pela
administragcio da semente por via oral ou intragistrica em
bovinos (Miessner 1909), ovinos (Miessner 1909), caprinos
(Miessner 1909), equinos (Bierbaum 1906, Miessner 1909,
Bornemann 1922), suinos (Bierbaum 1906, Miessner 1909),
coelhos (Bierbaum 1906, Miessner 1909), galinhas
(Bierbaum 1906, Miessner 1909), patos (Bierbaum 1906,
Miessner 1909) e gansos (Miessner 1909).

A dose letal das sementes varia muito entre as diversas
espécies animais (Miessner 1909). Pela administracio
parenteral, o principio téxico da semente, a ricina, é cen-
tenas de vezes mais toxica do que quando dado por via
oral (Miessner 1909, Clarke 1947).

Os dados sobre a intoxicagio experimental por via oral
pelas sementes de R. communis em ovinos sA0 €scassos.

A dose letal das sementes de R. communis para ovinos,
é, de acordo com Miessner (1909), 1,25 g/kg. Este pesqui-
sador baseou-se em experimentos em 4 ovinos, aos quais
administrou por via oral, as sementes trituradas sob forma
de pilula. Um ovino, que recebeu 0,75 g/kg nio adoeceu.
Um que recebeu 1,12 g/kg adoeceu gravemente, mostran-
do no mesmo dia da administracio diarréia, que perdurou
até o 3° dia; ao mesmo tempo tinha febre elevada e
anorexia. No 52 dia se recuperou. Os dois animais que
receberam 1,25 g/kg apresentaram febre ja apés 12 horas.
Em seguida tinham forte diarréia, anorexia e ocorria a morte
em um, no primeiro dia, e no outro, no 42 dia apds a
administracio das sementes. A necropsia havia inflamacio
hemorrigica (sic) no intestino delgado e grosso, que no
animal que morreu no 2°¢ dia se iniciou j4 na mucosa do
abomaso, mas no que morreu mais tarde, sé a partir da
metade do intestino delgado.

Miessner (1909) ainda realizou experimentos de adminis-
tragdes repetidas em dias seguidos em ovinos. Um ovino
recebeu 1/4 da dose letal por dia, durante sete dias, dois a
metade da dose letal por dia durante 2 dias e um, 3/4 da
dose letal por dia durante 4 dias, das sementes de R.
communis trituradas sob forma de pilulas. Um dos ovinos
que recebeu a metade da dose letal por dia teve diarréia e
morreu no 3¢ dia e o que ingeriu 3/4 da dose letal por dia
teve diarréia no 22 dia e morreu no 32 dia. O que ingeriu
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1/4 da dose letal por dia teve diarréia. Nao sio fornecidos
outros detalhes em relacdo a estes experimentos.

Além desses experimentos de Miessner (1909) em ovi-
nos, hd ainda experimentos em dois ovinos com resulta-
dos negativos de Bierbaum (1906), que administrou a um
ovino com peso de 66,5 kg durante 10 dias seguidos diari-
amente 1 g e a outro pesando 70 kg uma tnica vez 10 g
das sementes de R. communis, sempre por via oral. Como
se pode ver pelos experimentos de Miessner (1909), essas
doses estido bem abaixo da dose letal encontrada por este.

O presente trabalho foi realizado para obter dados adi-
cionais sobre a dose letal das sementes de R. communis,
quando administradas. por via oral para o ovino e averi-
guar mais detalhadamente o quadro clinico-patolégico,
inclusive a parte histopatolégica, da intoxica¢io nessa es-
pécie animal.

MATERIAL E METODOS

As sementes de Ricinus communis guardadas a temperatura
ambiente, foram administradas, inteiras ou esmagadas, por via
oral, através de um aplicador sob forma de seringa sem a parte
anterior, em doses Unicas, entre 0,625 e 10 g/kg, a 17 ovinos,
mesticos, machos e fémeas, pesando entre 22 e 50 kg. As sementes
administradas foram coletadas em janeiro de 1993 e marco de
1994, no municipio, de Agrestina, Estado de Pernambuco.

Os animais de experimentacdo eram mantidos em baias
individuais de alvenaria com piso de cimento, com dgua e capim
angola inteiro 2 vontade. Antes da administracio das sementes
de R. communis eram submetidos a um jejum de no miximo 24
horas.

Os animais eram examinados antes do experimento e diversas
vezes por dia apés a administraciio das sementes, dependendo a
frequéncia dos exames da evoluc¢io do quadro clinico, com tomada
de temperatura, auscultag¢io do coracio, pulmio e rimen, com
atengio especial as alteragdes do aparelho digestivo.

Logo ap6s a morte dos ovinos foi tomada, diretamente do

-rimen, amostra de fluido ruminal. Para efeito comparativo, de
outros oito ovinos do mesmo rebanho e submetidos 2s mesmas
condi¢des de alimentacio e manejo, foram também analisadas
amostras de fluido ruminal, tomadas por sonda esofagiana. Os
parimetros avaliados do conteddo ruminal foram: cor, odor,
consisténcia, atividade de sedimentac¢io/flotacio, vitalidade dos
protozodrios (% de vivos/mortos), composicio da flora bacteriana
através do esfregaco do fluido corado pelo método de Gram, pH
com auxilio de um potencidémetro e tempo de redugio do azul
de metileno e fermentagio da glicose.

Em casos de morte, fazia-se imediatamente a necropsia,
complementada por coleta de material para exames
histopatolégicos, constituido de fragmentos de 6rgdos das
cavidades toracica e abdominal, especialmente de todo o tubo
digestivo, bem como do sistema nervoso central. Esses fragmentos
eram fixados em formol a 10%, processados rotineiramente e
corados pela hematoxilina-eosina (HE).

RESULTADOS

As sementes inteiras de Ricinus communis causaram a
morte dos quatro ovinos que as ingeriram nas doses de 10
e 7,5 g’kg. A dose de 5 g/kg causou sintomas leves, e a de

2,5 g/kg nido provocou sintomas de intoxica¢do. As se-
mentes esmagadas de R. communis causaram a morte dos
dois ovinos que as ingeriram na dose de 2,5 g/kg. A dose
de 1,25 g/kg causou sintomas acentuados em um ovino;
em quatro outros, que ingeriram 1,25 g/kg e em dois que
ingeriram 0,625 g/kg nio causaram sintomas de intoxica-
¢do. (Quadro 1) »

Nos animais que morreram, os primeiros sintomas fo-
ram observados entre 6h40min e 17h24min e a morte so-
breveio entre 31h55min e 53h39min apés o inicio da ad-
ministracdo das sementes. A evolucido da intoxicacido va-
riou entre 19h50min e 44h52min nesses animais. De ma-
neira geral, os sintomas foram bastante uniformes; foram
constatadas apenas pequenas diferenc¢as quanto 2 sua in-
tensidade.

Nos animais que morreram foi observada a seguinte
sequéncia de sintomas: Os animais pararam de comer e
ficaram quietos. Os movimentos do rimen diminuiram em
intensidade e frequéncia. Os batimentos cardiacos eram
mais intensos e a sua frequéncia aumentou levemente. Ha-
via leve elevagio da temperatura nesta fase. Na fase de
sintomas mais patentes, que se seguia, os animais apre-
sentavam um estado de lassidiao que se foi acentuando a
medida que o tempo passava. Alguns animais tinham ma-
nifestacdes de colica abdominal, levantando-se e deitan-
do-se em decibito esternal seguidamente. Os animais ran-
giam os dentes, olhavam com frequéncia para o flanco e
quando deitados, apoiavam o queixo no chio. Alguns ani-
mais bebiam dgua com frequéncia. Ao evoluir o quadro da
intoxicag¢éo, havia parada dos movimentos ruminais. A
auscultagdo ouvia-se ruidos de “trovejadas”, “borborismo”
e “campanular”, eventualmente acompanhados de contra-
¢oes muito fracas da parede abdominal. O abdomen foi se
tornando flicido e mais volumoso. As fezes eram mal chei-
rosas e semi-liquidas, esverdeadas ou amareladas, ou li-
quidas esverdeadas com muco e/ou fibrina ou simples-
mente mucosas. Os animais finalmente defecavam em ja-
tos. O nimero de defecagdes aumentou, porém a quanti-
dade de fezes era pequena. Havia sialorréia com degluticdes
frequentes. A frequéncia cardidcia aumentou progressiva-
mente 2 medida que o quadro se agravava; a frequéncia
miaxima verificada foi de 160 (Ov. 5886) e 228 (Ov. 5053)
batimentos por minuto. Foi verificada muita variacio tanto
na frequéncia como na intensidade dos batimentos cardia-
cos. As orelhas e as extremidades dos membros ficaram
frias. Os movimentos respiratérios eram lentos, profundos
e um pouco laboriosos, variando também na frequéncia. A
pele se tornou ressequida e perdeu sua elasticidade 2
medida que o quadro evoluia. A prova de estiramento da
pele variou entre 12 e 20 segundos. Houve retraimento
progressivo dos globos oculares. Observaram-se tremores
musculares generalizados ou localizados e edema da boca.
Na fase final do quadro clinico observou-se acentuada
fraqueza muscular, os animais ficavam em decubito esterno-
abdominal, a respiracio se tornava superficial, em dois
animais houve queda da temperatura retal, e seguia-se a
morte.
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Quadro 1. Delineamento dos experimentos em ovinos com sementes de Ricinus communis, inteiras ou esmagadas

Ovinos Administra¢do Desfecho Inicio dos Evolugio Morte Recuperacio
sintomas N apos apos
Ne Peso Data Quantidade Dose apos administracio administracio
(Reg. SAP)* kg g g/kg administracio das sementes  das sementes
das sementes
Sementes inteiras '
5084 235 22.6.93 58 2,5 Sem sintomas - - - -
5150 22,0 7.7.96 55 2,5 " N - - - -
5022 50,0 22.6.93 250 5,0 Adoeceu " 5h16min 144h(6 dias) - 150h (6 dias)
levemente
5054 50,0 23.6.93 250 5,0 " 6h30min 46h08min - 52h38min
5085 32,0 23.6.93 240 7,5 Morreu 11h59min 22h56min 34h55min -
(26566-72)
5086 39,0 23.6.93 293 7,5 " 17h24min 24h05min 31h29min -
(26573-79)
5053 26,0 1593 260 10,0 " 8h30min 23h30min 32h -
(26393-96)
5077 26,0 1.5.93 260 10,0 " 6h40min 44h52min 51h32min -
(26397-400)
Sementes esmagadas
5149 22,0 6.7.96 13,75 0,625 Sem sintomas - - - -
5151 35,0 5.7.96 21,875 0,625 " - - - -
5145 27,0 20.6.96 33,75 1,25 Adoeceu 18h00min 3 e meio dias - 4 dias
acentuadamente
5144 23,0 19.6.96 28,75 1,25 Sem sintomas - - - -
5138 35,0 4.7.96 43,75 1,25 " - - -
5147 22,5 6.7.96 28,125 1,25 ! - - - -
5148 26,0 5.7.96 32,5 1,25 ! - - - -
5136 32,0 18.6.96 80 2,5 Morreu 17h10min 36h29min 53h39min -
(28180-90)
- 5125 42,0 4.7.96 105 2,5 " 16h59min 19h50min 36h49min -
(28200-11)

4 Numero de registro do material para exames histopatolégicos no Setor de Anatomia Patolégica.

Quadro 2. Sintomas observados na intoxicacio experimental em ovinos pelas sementes de

Ricinus comunis, inteiras ou esmagadas

Sintomas Sementes inteiras Sementes esmagaclas

Ov.n? 5084 5150 5022 5054 5085 5086 5053 5077 5149 5151 5145 5144 5138 5147 5148 5136 5125

g/kg 25 25 50 50 75 75 10 10 0,625 0,625 1,25 1,25 125 125 125 25 25

Anorexia -2 - + + AP U SAA - - ++ - - - +++ A+
Apatia - - + + e+ R - - + - - - +++ et
Hipomotilidade/atonia ruminal - - ++ + A+t bt - - ++ - - - B
Elevagio da temperatura - - + + + - + ++ - - - - - - + +
Abdomen volumoso - - - - +(+) - - - - - + - - - ++ -
Sialorréia - - + - + ++ (+) + - - - - - - - -
Sinais de cdlica - - - - + - + + - - - - - - - -
Fezes pastosas - - ++ + - - . - - - + - - _ +b +
Fezes liquidas - - + G I €S I €5 - - 4 o - - F44C bt
Polidipsia - - - - ++ - - - - - - - - - ++ ++
Dispnéia - - - - + + +  +(+) - - - - - - - -
Taquicardia - - - - F+ HH(F) () - - + - - - ++ 4+
Tremores musculares - - - - ++ - + - - - - - - - + -
Edema da boca - - ) - + + o+ o+ - - - - - - - -
Desidrata¢io na fase final - - - - e = = T S - - - - - - 4 +
Fraqueza na fase final - - - - ot () - - - - - - I
Hipotermia na fase final - - - - - ++ ++ - - - - - - - T+ 4

4 +++ Sintomas acentuados, ++ moderados, + leves, (+) discretos, - ausentes.

b Com fibrina.
¢ Com muco liquido.
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Quadro 3. Resultados dos exames do fluido ruminal de ovinos experimentalmente intoxicados pelas sementes de Ricinus
communis, inteiras ou esmagadas
Pardmetro/prova Ovinos
Controles? 5085 5086 5053 5077
7,5g/kg 7,58/kg 10g/kg 10g/kg
. Cor Verde oliva Verde oliva Verde oliva Verde oliva Verde oliva
Claro/escuro Claro Claro Escuro
Odor Sui generis Levemente piitrido Levemente putrido Levemente putrido Putrido
Consisténcia Aquosa/viscosa Viscosa Aquosa Viscosa Viscosa
Protozodrios (% vivos) 95/100 0 0 sb 0
pH ) 6,3-7,0 6,83 7,09 6,2 6,62
Reduc¢io do azul 3,0-9,0 ) 60 30 18 26
de metileno (min)
Fermenta¢io da 0,8-1,8 0,1 0,1 0 0

glicose (mD)

4 Parametros avaliados na estagio chuvosa para 8 ovinos.
b Apenas protozodrios de pequeno tamanho.

As alteragdes do fluido ruminal (Quadro 3) se
cacterizaram por morte dos infusirios grandes, médios e
pequenos, aumento do tempo de reducdo do azul de
metileno e acentuada diminuicio a auséncia de formagio
de gis na prova de fermentacio da glicose.

Os achados de necropsia mais importantes foram en-
contrados no tubo digestivo. No Quadro 4 sio fornecidos
os detalhes por animal. As lesées se caracterizavam por
congestdo e edema da mucosa e da parede.

O ramen estava dilatado por contetido muito liquido,
com presenca de sementes de R. communis nos ovinos
que receberam as sementes inteiras. Houve discreta a leve
congestdo da mucosa do saco cranial dorsal (4trio). No
abomaso observou-se leve edema da parede e leve a mo-
derada congestido da mucosa.

Verificou-se a presenca de hemorragias na mucosa do
abomaso, sob forma de sufusdes, difusas em um animal
(Ov. 5080), afetando somente a regido pilérica em outro
animal (Ov. 5085), sob forma de equimoses em dois (Ov.

5077, 5125) e de petéquias em outros dois animais (Ov.

5053, 5136). No duodeno foram vistos leve edema da pa-
rede e leve a moderada congestio difusa da mucosa. No
jejuno chamou atenc¢io a acentuada dilatacio e a grande
quantidade de liquido verde-claro, com presenca de cilin-
dros ou filamentos de fibrina e a congestio da mucosa,
que variou de leve a acentuada. Observou-se leve a mo-
derado edema difuso da parede. No ileo foram vistos
edema e congestdo. No ceco e cdlon foram verificados
leve a moderado edema da parede e igualmente leve a
moderada congestdo da mucosa. O contetido do ceco e
c6lon proximal era semi-liquido a liquido, as vezes con-
tendo fibrina.

As principais alteragoes histolégicas foram observadas
no tubo digestivo. No Quadro 5 constam essas alteragdes,
animal por animal. No Quadro 6 constam as alteracdes de
outros 6rgios. '

Quadro 4. Principais achados de necropsia em ovinos na intoxicagio
pelas sementes de Ricinus communis, inteiras ou esmagadas

Achados de Sementes Sementes
necropsia inteiras esmagadas
Ovino Ovino Ovino Ovino Ovino Ovino
5085 5086 5053 5077 5136 5125
Rimen
Edema da parede - - - + - -
Congestéio da mucosa - + ) + - -
Dilatagdo com liquido ++ ++ +HH+H) +H - ++
Abomaso
Edema da parede - + - - + +
Congestdo da mucosa ++) - ++) + + -
Hemorragias da mucosa + A+ + + ) +
(focal)
Duodeno
Edema da parede + + - - + +
Congestdo da mucosa ++) ++ HH) A+ +
Jejuno
Edema da parede HH) ) + + + +
Congestdo da mucosa +(+) ++ + )R A
Contetido liquido verde +4++ -+ e = = S S +
Presenga de fibrina - - + + S )
fleo
Edema da parede + - - + + +
Congestdo da mucosa ++ + - - 4t .
Ceco
Edema da parede ++) - - - - +
Congestdo da mucosa + + + - + +4
Conteudo liquido ++ ++ ++ ++
Conteudo mucoso + - - + - ++
Presenga de fibrina - - + + - +
Célon proximal
Edema da parede + - - - - +
Congestdo da mucosa - - - - + +

4No tergo final.
b Nos dois tergos finais.
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Nos proventriculos, principalmente rimen, foram cons-
tatadas lesdes sob forma de vacuolizacio das células
epiteliais, que 2s vezes ia a lise com formacio de espacos,
lesdes estas todas de extensio e intensidade leves.

No abomaso foi observada necrose de coagulacio su-
perficial da mucosa, também de intensidade leve.

As mais importantes alteracdes ocorreram no intestino
delgado, em todas as suas se¢des, sob forma de necrose
de coagulac¢io do estroma com presenca de detritos nu-
cleares na parte superior da prépria da mucosa, lesio esta
de intensidade leve a moderada, acompanhada de con-
gestdo da mucosa, submucosa e serosa, na parte superior

Quadro 5. Principais alteracdes histolégicas do tubo digestivo na intoxica¢io experimental em ovinos pelas sementes de Ricinus
communis, inteiras ou esmagadas

Sementes inteiras Sementes esmagadas
Orgio, lesio Coelho n® 5085 5086 5053 5077 5136 5125
(Reg. SAP)? (26566 (26573 (26393 (26397 (28180 (28200
-72) -79) -96) -400) -90) -11)
Rimen v v
Vacuolizagio e lise de células epiteliais +b + + (€] - -
com formagio de espagos
Formagio de fendas paralelas 2 superficie + + - D) - -
Edema entre as células epiteliais - + - - - -
Congestio da mucosa - + - - - -
Reticulo ) n/c
Vacuolizagio e lise de células epiteliais - + - - -
com formagio de espacos
Formacio de fendas paralelas 2 superficie - + - - -
Congestio da prépria - + - - -
Omaso n/c n/c
Vacuolizag¢io e lise de células epiteliais + + - -
com formacio de espagos
Abomaso
Necrose de cbagula¢iio na superficie da mucosa + + () + + +++ (focal)
Congestio/hemorragias na mucosa + + +) + + +++ (focal)
Duodeno
Necrose de coagula¢io no estroma na parte superior da mucosa ++ + ++ +(+) ) +(+)°¢
com presenca de fragmentos nucleares na propria
Congestiao/hemorragias da mucosa + ++ ++ +(+) + +
Jejuno
Necrose de coagula¢io no estroma na patrte superior da mucosa ++ + ++ + ++ ++¢
com presencga de fragmentos nucleares na propria
Congestido/hemorragias da mucosa ++ (€] + +(+) 4 ++
fleo
Necrose de coagulacio no estroma na parte superior da mucosa +(+) C+ ++ + + ++€
com presenca de fragmentos nuclearés na propria
Congestao/hemorragias da mucosa +(+) + - + ++ ++
Foliculos linféides na parede do intestino delgado n/c n/c
Actmulo de fragmentos nucleares na propria - - + ++(+)
da mucosa na altura de foliculos linféides
Fragmentos nucleares nos foliculos linféides - - - -
Ceco
Necrose de coagulacio no estroma na parte superior da mucosa +) - + oo (+) +
com presenga de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias da mucosa (+) ++ + - + ++
Célon
Necrose de coagulagio do estroma na parte superior da mucosa - - - - - +(+)
com presenga de fragmentos nucleares na propria
Congestio/hemorragias na mucosa - + - - (+) +(+)
Reto
Necrose de coagulagio do estroma na parte superior da mucosa - - - - + +
com presenga de fragmentos nucleares na prépria
Congestio da mucosa - - - - + +

4 Ntimero de registro do material para exames histopatoldgicos no Setor de Anatornia Patolégica.
b +++ Lesio acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente, n/c 6rgdo ndo coletado.

¢ Com perda de epitélio.
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Quadro 6. Alteracdes histoldgicas em 6rgios além das do tubo digestivo na intoxicagdo experimental em ovinos pelas sementes de
Ricinus communis, inteiras ou esmagadas

Sementes inteiras

Sementes esmagadlas

Orgio, lesio Coelho n?® 5085 5086 5053 5077 5136 5125
(Reg. SAP)! (26566-72) (26573-79) (26393-96) (26397-400) (28180-90) (28200-11)

Figado

Congestio b + - - - ++

Hepatotdcitos com vaciolos no citoplasma . + + - - - -

com localizagio centrolobular

Hepatdcitos com corpisculos de Councilman +) - +(+) - + -
Rim

Congestio da medular - ++ ++ + ++ ++

Presenca de albumina nos espacos de Bowman + - + + (+) +

e na luz dos tibulos uriniferos

Bago

Congestio ++ +++ ++ +++ ++ ++

Cariorrexia de células linféides em foliculos - (+) - +) ++ -
Linfonodos externos - - - n/c - -
Linfonodos mesentéricos ’ n/c

Fragmentos nucleares na medular - ++ (+) - -

Cariorrexia de células linféides em foliculos - - - - -
Miocirdio

Fibras cardiacas vacuolizadas + - - + - -
Pulmio

Congestio difusa + *) + + + +(+)

4 Numero de registro do material para exames histopatoldgicos no Setor de Anatomia Patoldgica.
b 4t+ Lesio acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente, n/c 6rgdo nio coletado.

da mucosa as vezes com, geralmente, pequenas hemorra-
gias.

No ceco também foram encontradas as mesmas lesoes,
mas ja com frequéncia e intensidade menores. No cdlon e
reto elas s6 ocorreram esporadicamente.

Na prépria da mucosa do intestino delgado correspon-
dente a localizag¢io de foliculos linféides (na submucosa),
havia em 2 ovinos acimulos de fragmentos nucleares, sem
lesdes nos foliculos linféides.

Entre as lesdes encontradas em outros 6rgaos se desta-

ca a congestio do bacgo, presente nos 6 ovinos, € que
-variou em intensidade de moderada a acentuada. Outras
alteracdes observadas com maior frequéncia, todas em grau
leve a moderado, foram no figado vacuolizac¢io e em al-
guns hepatdcitos presenca de esferas eosindfilas envoltas
por halo branco (corpisculos de Councilman); havia con-
gestdo em pulmio e rim.

DISCUSSAO

Em nossos experimentos em ovinos a dose letal das se-
mentes de Ricinus communis esmagadas foi um terco da
observada das sementes inteiras. Estes dados confirmam
as afirmacdes neste sentido encontradas na literatura, po-
rém sem demonstragdo experimental. Assim Watt &
Brandwijk (1962) acham que a forma em que a semente é
ingerida pode desempenhar um papel importante sobre a
intensidade de sua acio. Eles admitem que a agio do princi-
pio téxico é bem menor quando a semente é engolida
inteira e que ela é bem maior quando pulverizada e ainda

maior quando emulsificada. Kingsbury (1964) por sua vez
afirma que o grau de mastiga¢ido e digestio determina
parcialmente a quantidade de ricina disponivel 2 absorciio
intestinal.

A dose letal das sementes esmagadas de R. communis
em ovinos determinada por nés foi o dobro da estabelecida
por Miessner (1909), cujos experimentos foram todos rea-
lizados com as sementes trituradas. Comparando-se os ex-
perimentos em coelhos, nos experimentos de Miessner
(1909), a dose letal foi 1 g/kg, enquanto nos experimentos
realizados por nés (dados nio publicados), foi 2 g/kg. Desta
maneira parece que a semente empregada por nés real-
mente possui a metade da toxidez da semente usada por
Miessner.

O quadro clinico-patolégico da intoxica¢io experimental
provocada por nés pela administracio por via oral das
sementes de R. communis em ovinos, caracterizada por
alteracdes gastrintestinais, estd de uma maneira geral, de
acordo com o que tem sido observado e descrito sumaria-
mente nos experimentos em ovinos por Miessner (1909).

Numa andlise das alterag¢des clinico-patoldgicas poder-
se-ia dizer que a toxina contida nas sementes de R.
communis (ricina) tem um efeito primdrio sobre a mucosa
do intestino. A marcada perda de liquido, proteina e
eletrolitos resultam da acentuada permeabilidade vascular,
produto da necrose da mucosa, especialmente do intesti-
no delgado. A desidratacio e o desequilibrio eletrolitico
resultante culminam num estado de acidose metabdlica,
falha circulatéria, choque e morte (Baker et al. 1993,

Pesq. Vet. Bras. 16(4):99-106, out./dez. 1996
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Radostits et al. 1994). :

No que se refere as alteracdes do fluido ruminal, este
estudo demonstra que existe um acentuado e direto efeito
sobre a microbiota sem contudo haver alteracdes do pH
ou grave necrose da mucosa dos pré-ventriculos como ¢
verificado nas intoxica¢des por Nerium oleander ou
Baccharis megapotamica em ovinos e caprinos (Armién et
al. 1993, 1994, Barbosa et al. 1994).

O quadro clinico-patoldgico, inclusive prazos referen-
tes a0 aparecimento dos primeiros sintomas apos a ingestio
das sementes, a evolucdo e o perfodo desde a administra-
¢ido das sementes até a morte na intoxicac¢ao pelas semen-
tes de R. communis, € muito semelhante ao produzido
pelas sementes de Abrus precatorius em ovinos. Uma di-
ferenca de maior vulto foi, na intoxicacio pelas sementes
(inteiras ou moidas) de A. precatorius, a presenca de le-
sdes bem mais graves no abomaso, sob forma de necrose
e hemorragias acentuadas da mucosa, ao contririo o que
ocorreu na intoxicacio pelas sementes de R. communis
(inteiras), onde estas lesdes foram muito leves ou focais.
Outra diferenca, de menor importancia, foi, na intoxica-
¢do pelas sementes de R. communis, a presenca de le-

. sdes, leves, nos proventriculos, principalmente rimen, sob
forma de vacuolizagio até lise de células epiteliais, lesdes
estas nio vistas na intoxica¢ido pelas sementes de A.
precatorius.
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INTOXICACAO EXPERIMENTAL PELAS SEMENTES DE Abrus
precatorius (Leg. Papilionoideae) EM COELHOS!

Carlos Hubinger Tokarnia2, Marilene de Farias Brito3, Pedro Soares Bezerrat e
Jirgen Débereiner®

ABSTRACT.- Tokarnia C.H., Brito M.F., Bezerra P.S. & Débereiner J. 1996. [Experimental .
poisoning by the seeds of Abrus precatorius (Leg. Papilionoideae) in rabbits.]
Intoxicagdo experimental pelas sementes de Abrus precatorius (Leg. Papilionoideae) em
coelhos. Pesquisa Veterindria Brasileira 16(4):107-116. Projeto Saide Animal Embrapa/
UFRR]J, Km 47, Rio de Janeiro 23851-970, Brazil.

The ground or whole seeds of Abrus precatorius L., given by stomach tube in single
doses to rabbits, caused a clinic-pathological picture of enteritis. The ground seeds caused
death of all rabbits which received 0.03125 g/kg or more; doses of 0.015625 g/kg, 0.007812
g/kg and 0.003906 g/kg caused death of always one of three rabbits which received one
of the doses. The dose of 0.001953 g/kg caused only slight symptoms in one of three
rabbits tested; doses of 0.0009765 g/kg and 0.00048825 g/kg, each given to two rabbits,
did not cause any symptoms. The whole seeds caused death of two rabbits which re-
ceived the doses of 0.75 g/kg and 0.375 g/kg; doses of 0.25 g/kg and 0.125 g/kg, each
one given to three rabbits, caused death of two from each group. The dose of 0.625 g/kg
given to six rabbits, caused death only of one. The dose of 0.03125 g/kg did not cause any
symptoms of poisoning in six rabbits. The period between the administration of the seeds
and death varied from 13h35min to 7 days in the experiments with the ground seeds, and
from 29h14min to 59h40min in the experiments with the whole seeds. The period be-
tween the administration of the seeds and recovery varied from 3 and a half days to 17
days in the experiments with the ground seeds and from 2 to 16 days in the experiments

1 Aceito para publicagio em 10 de julho de 1996. . .
2 Depto Nutrigio Animal e Pastagem, Universidade Federal Rural do de Federal de Mato Grosso, Av. Fernando Correia da Costa s/n®, Coxipéd

Rio de Janeiro (UFRRJ), Km 47, Seropédica, RJ 23851-970; bolsista do da Ponte, Cuiabd, MT 78060-900. .
CNPq (305010/76-VT). 4 Médico-veterinirio, ex-bolsista do CNPq-Inicia¢io Cientifica.

3 Disciplina de Patologia Geral e Comparada, Depto Clinica Médica 5 Projeto Satide Animal Embrapa/UFRR], Km 47, Seropédica, RJ 23851-
Veterindria, Faculdade de Agronomia e Medicina Veterindria, Universida- 970; bolsista do CNPq (305294/88-1).
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with the whole seeds. All 44 rabbits used in these experiments received the seeds only

once.

The clinic-pathological picture of the poisoning, which was the same in the experi-
ments with the ground and the whole seeds of A.precatorius, consisted in inappetence/
anorexia, few faeces with bolus altered in form and size, sometimes dark coloured, soft or
liquid, of foetid odor, with mucus and seldom with fibrina. There were manifestations of
colic. The most important post-mortem changes were found in the small intestine and
cecum. The former was distended by large amounts of liquid and mucous contents. Its
wall was congested throughout its length and sometimes edematous, and fibrine covered
the mucosa. The cecum was distended by soft to liquid contents and its wall showed
congestion/hemorrhages and edema. The wall of the proximal colon was hemorrhagic
and mucus was sometimes found in the lumen. In the rabbits which received the whole
seeds, some of them were found in the stomach or rectum. In most rabbits slight to
moderate splenomegaly was observed.

The most important histological changes were seen in the digestive tract, mainly in the
small intestine and less pronounced in the cecum. Few or no changes were observed in
stomach and colon. The changes found in the different parts of the intestine were similar
and consisted in coagulative necrosis of the mucosa with presence of nuclear fragments,
congestion/hemorrhages of the mucosa, submucosa, muscularis and serosa, as well as
edema of the submucosa. Additionally in the small intestine large amounts of nuclear
fragments were seen in the upper portion of the lymphoid follicles and in smaller amounts
in its center. In the appendix vermiformis, and in many cases also in the rudimentary
cecum, variable amounts of nuclear fragments were seen in the stroma of the mucosa
which resulted from necrosis by caryorhexis of macrophages of the lymphoid follicles,
which migrated towards the intestinal lumen. In most rabbits thers was congestion of the
spleen and mesenteric lymphnodes.

INDEX TERMS: Poisonous plants, experimental plant poisoning, Abrus precatorius, Leguminosae

Papilionoideae, pathology, rabbit.

SINOPSE.> A administra¢io por sonda intragastrica das se-
mentes trituradas ou inteiras de Abrus precatorius L., em
doses unicas, provocou em coelhos um quadro clinico-
patolégico grave de enterite. As sementes moidas causa-
ram a morte de todos os coelhos a partir da dose de 0,03125
g/kg; as de 0,015625 g/kg, 0,0078125 g/kg e 0,003906 g/
kg causaram a morte, para cada uma dessas dosagens, de
um de trés coelhos. A dose de 0,001953 g/kg causou s6
sintomas leves em um de trés coelhos e as de 0,0009765
g/kg e 0,00048825 g/kg nio causaram sintomas nos dois
coelhos para cada dosagem. As sementes inteiras causa-
ram morte dos dois coelhos que receberam as doses de
0,75 g/kg e 0,375 g/kg; as de 0,25 e 0,125 g/kg causaram
a morte, para cada uma dessas dosagens, de dois de trés
coelhos. A dose de 0,0625 g/kg causou a morte de um de
seis coelhos. A dose de 0,03125 g/kg ndo causou sinto-
mas de intoxica¢do em seis coelhos. O periodo entre a
administracio das sementes e a morte variou, nos experi-
mentos com as sementes moidas, de 13h35min a 7 dias e
nos experimentos com sementes inteiras, de 290h14min a
59h40min. O periodo entre a administracio das sementes
€ a recuperacio, variou, nos experimentos com as semen-
tes moidas, de 3 e meio dias a 17 dias e nos experimentos
com as sementes inteiras, de 2 a 16 dias. Todos os 44
‘coelhos usados nesses experimentos receberam as semen-
tes de A. precatorius somente uma vez.

O quadro clinico-patolégico da intoxicag¢do era o mes-
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mo para a intoxicagdo pelas sementes moidas ou inteiras
de A. precatorius. Os sintomas de intoxicagiao consistiram
em inapeténcia/anorexia, fezes escassas e com forma e
tamanho das sibalas alteradas, as vezes escuras, pastosas,
liquidas, fétidas, com muco e raramente com fibrina. Ha-
via sinais de célica bem manifestos. Os achados de
necropsia mais importantes ocorreram no intestino delga-
do e ceco. O intestino delgado estava muito dilatado com
abundante contetido liquido-mucoso. Havia congestio da
parede em toda extensio; as vezes edema. Fibrina reves-
tia a mucosa. O ceco estava dilatado com contetdo pasto-
so-liquido, a parede apresentava congestio/hemorragias
e edema. No cdlon proximal as vezes havia muco na luz e
homorragias na parede. Nos coelhos que receberam as
sementes inteiras, algumas delas eram encontradas no es-
tdbmago ou no rato. Na maioria dos coelhos havia ainda
discreta a moderada esplenomegalia.

As alteragdes histolégicas mais importantes foram
verificadas no tubo digestivo. Os segmentos mais afetados
foram o intestino delgado e, com menor intensidade, o ce-
co. No estbmago e célon as alteragcdes foram poucas ou
ausentes. As lesdes nas diversas partes do intestino foram
muito semelhantes e consistiram em necrose de coagulacio
da mucosa com presenca de fragmentos nucleares, conges-
tdo/hemotragias na mucosa, submucosa, muscular e serosa,
e edema da submucosa. Na superficie dos foliculos linféides
do intestino delgado observou-se grande quantidade de frag-
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mentos nucleares; no interior desses foliculos o grau de frag-
mentacio era menor. No apéndice vermiforme e com menor
frequéncia no ceco rudimentar, observou-se quantidade va-
riavel de fragmentos nucleares no estroma da mucosa, resul-
tante da necrose por cariorrexia de macréfagos dos foliculos
linféides que apds ativagio migraram em dire¢do a luz intes-
tinal. Na maioria dos coelhos havia ainda congestdo do baco
e dos linfonodos mesentéricos.

TERMOS DE INDEXACAO: Plantas téxicas, intoxicagdo experi-
mental por plantas, Abrus precatorius, Leguminosae Papilio-
noideae, patologia, coelhos.

INTRODUCAO

Recentemente foram publicados os resultados de experi-
mentos em ovinos em que as sementes inteiras e moidas
de Abrus precatorius ("tento", "jiquiriti") foram administra-
das por via oral. Na ocasido foi apresentada uma revisio
sobre a intoxica¢io natural e experimental pelas sementes
de A. precatorius em animais; nio foram encontrados tra-
balhos experimentais com a administra¢do oral das semen-
tes dessa planta em coelhos. (Brito et al. 1996)

O coelho é um animal de laboratério muito apropriado
no estudo experimental de plantas téxicas de maneira ge-
ral, pois permite com certa facilidade a sua administra¢do
por sonda intragistrica (sob forma dessecada ou de extra-

tos). Sabendo da grande variacio na sensibilidade das di-
versas espécies animais as diversas plantas téxicas, o pre-
sente estudo teve como objetivo determinar a dose letal e
o quadro clinico-patolégico da intoxicag¢ido pelas sementes
de A. precatorius, moidas e inteiras, por via intragistrica,
nessa espécie animal.

MATERIAL E METODOS

Para os experimentos com as sementes inteiras e moidas de Abrus
precatorius L. (Leg. Papilionoideae) foram usados 44 coelhos
adultos, sem raca definida, de ambos os sexos, pesando entre
2,800 kg e 5,050 kg. Adicionalmente dois coelhos foram usados
como controle.

As sementes da planta foram coletadas no municipio de
Seropédica, Estado do Rio de Janeiro, nos meses de julho/agosto
de 1993 e agosto de 1995. Em todos os experimentos a adminis-
tragio foi feita através de sonda intragistrica. Nos experimentos
com as sementes inteiras, estas eram introduzidas, uma por uma,
na ponta da sonda, e langadas por pressio de ar de seringa fixa-
da na outra extremidade da sonda, para dentro do estdmago. Nos
experimentos com as sementes moidas, estas eram passadas em
moinho Wiley malha 20, no mesmo dia de sua utilizacio e admi-
nistradas em suspensio aquosa. Em todos os experimentos utili-
zaram-se doses Unicas. Cada um dos coelhos usados nesses ex-
perimentos recebeu as sementes somente uma vez. Iniciaram-se
os experimentos com doses relativamente altas, que causaram a
morte dos coelhos. Nos experimentos sucessivos sempre se ad-
ministrou a2 metade da dose anterior. No texto e nos Quadros

Quadro 1. Delineamento dos experimentos com as sementes moidas de Abrus precatorius em coelhos

Coelho Administragio Desfecho Inicio dos  Evolucio Morte apés  Recuperacio
sintomas apos administracio  apés admi-
Ne (Reg.SAP) Peso Data Quantidade Dose administra¢io das sementes nistracao
g g/kg g/kg das sementes das sementes

1201 (26718-27) 3320 9.8.93 6,64 2,0 Morreu 9h12min 4h23min 13h35min -
1196 (26728-37) 3620 9.8.93 3,620 1,0 " 8h25min 7h34min 15h59min -
1205  (26764-73) 4320  11.8.93 2,160 0,5 ! 9h14min 9h04min 18h18min -
1209  (26785-93) 2800  11.8.93 0,7 0,25 ! 9h05min 5h50min 14h55min -
1204  (26774-83) 3000 11.8.93 0,375 0,125 ! 8h54min 7h30min 16h24min -
1188  (26814-23) 3600 25.8.93 0,225 0,0625 " 22h58min 2 dias 3 dias -
1187  (26828-37) 4290  25.8.93 0,1340 0,03125 " 23h36min 6 dias 7 dias -
1271 (28125-33) 3460 31.5.96 0,108125b " " 22h00min 6h35min 28h35min -
1272 (28134-43) 4180 31.5.96 0,130625 " " 21h57min  12h23min 34h20min -
1182 3490 19.8.93 0,0545312 0,015625 Adoeceu ++¢  20h40min 16 dias - 17 dias
1255  (28075-86) 2900 1.4.96 0,0453125 " Morreu 22h24min Sdias 6 dias -
1256 3340 1.4.96 0,0521875 " Adoeceu+ 22h37min 4 dias - 5 dias
1179 3590  19.8.93 0,0280468 0,0078125 Adoeceu(+)  21h01min 2 dias - 3 dias
1257  (28063-74) 3200 1.4.96 0,025 " Mortreu 22h40min 14h 37h25min -
1258 3025 1.4.96 0,0236328 " Adoeceu++ 22h32min 9 dias e meio - 10 dias e meio
1259 3505 1.4.96 0,0136857 0,003906 ~ Adoeceu++ 22h26min 8 dias - 9 dias
1260 3340 1.4.96 0,013046 " Adoeceu++ 22h17min 12 dias - 13 dias
1273 (28162-70) 3800 31.5.96 0,0148428 " Morreu 21h54min  14h13min 36h07min -
1265 3150  22.4.96 0,00615 0,001953 Sem sintomas - - - -
1266 3120 22.4.96 0,00609 " Adoeceu+ 22h25min 2 dias e meio - 3 dias e meio
1267 2960  22.4.96 0,00289 0,0009765 Sem sintomas - - - -
1268 3280 22.4.96 0,0032 " - - - -
1269 3700 22.4.96 0,001806 0,000488 " - - - -
1270 3750 22.4.96 0,0018309 ! ! - - - -

4 Namero de registro do material para exames histopatolégicos no Setor de Anatomia Patolégica.
b As quantideades administradas sempre foram arrendondadas na terceira decimal.
+++ Adoeceu acentuadamente, ++ moderadamente, + levemente, (+) discretamente.
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Quadro 2. Delineamento dos experimentos com as sementes inteiras de Abrus precatorius em coelhos

Coelho Administracio Desfecho Inicio dos Evolugio Morte apés  Recuperacio
sintomas apds adminis- apds admi-
Ne (Reg.SAP)? Peso Data Quantidade Dose Numero de sementes administragcao tragdo nistragio
g g/kg das sementes das das
Adminis- Elimi- Encon- sementes sementes -
tradas  nadas  tradas
nas  na necro-
fezes psia

1238 . (28004-16) 3130 11.2.96 2,355 0,75 24 14 8 Morreu 23h20min Sh54min 29h14min -

1237 (27992-28003) 3250 10.2.96 1,2 0,375 12 8 3 Morreu 31h45min 27h55min 59h40min -
1247 3720 13.2.96 0,93 0,25 10 10 0 Sem sintomas - - - -
1244 (28030-41) 4080 14.2.96 1,02 " 11 5 4 Morreu 32h00min 8h42min 40h42min -

1277  (28144-52) 4140 31.5.96 1,035 " 11 7 0 Morreu 22h07min 22h59min 45h06min -

1231 2900 8.2.96 0,363 0,125 4 2 0 Adoeceu+P 24h18min 5 dias 6 dias
1246 (28018-28) 4050 13.2.96 0,506 " 6 3 0 Morreu 29h30min 4h02min 33h32min -
1276 (28153-61) 3880 31.5.96 0,485 " 6 3 0 Morreu 21h58min 37h57min 47h56min -
1243 4300 28.2.96 0,26875°¢ 0,0625 3 2 0 Sem sintomas - - - -
1248 4000 28.2.96 0,25 " 3 2 0 " - - - -
1249 3550 5.3.96 0,221875 " 2 2 0 " - - - -
1250 5050 5.3.96 0,321 " 3 2 0 Adoeceu +++ 31h20min 15dias - 16 dias
1251 3850 5.3.96 0,240625 " 2 2 0 Sem sintomas - - - -
1252 (28048-57) 3900 5.3.96 0,24375 ! 2 0 0 Morreu 22h02min 7h35min 29h37min -
1253 3460 1.4.96 0,108125 0,03125 1 0 0 Sem sintomas - - - -
1254 3840 1.4.96 0,120 " 2 2 0 " - - - -

1261 4140 17.4.96 0,129375 ! 1 1 0 " - - - -
1262 3620 17.4.96 0,113125 " 1 0 0 Adoeceu+ 23h07min 1 dia - 2 dias
1263 4300 17.4.96 0,13475 " 2 2 0 Sem sintomas - - - -
1264 3560 17.4.96 0,11125 " 1 1 0 " - - - -

2 Numero de registro do material para exames histopatolégicos no Setor de Anatomia Patoldgica.
b 44+ Adoeceu acentuadamente, ++ moderadamente, + levemente, (+) discretamente.
¢ As quantidades administradas sempre foram arredondadas na terceira decimal.

0Ll
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Quadro 3. Sintomas da intoxicagio experimental pelas sementes moidas de Abrus precatorius em coelhos
Sintomas Coelho 1201 1196 1205 1209 1204 1188 1187 1271 1272 1182 1255 1256 1179 1257 1258 1259 1260 1273 1266
\g/kg 20 1,0 05 0,250,125 0,0625 0,03125 0,015625 0,0078125 0,003906 0,00195

[ngpel‘éncia/anoraxia +++4 4 +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ .+ ++ + +++  +++ ++ +++  +++ ++
Fezes

Escassas - - - +++ + + + - - +++  +++ ++ - + +++ ++ ++ - +
Com forma e tamanho - - - - - - - - - + - + - - + + + + +

das sibalas alteradas

Escuras ++ - + - - + + - + + - - - - + - - - -
Pastosas ++ ++ + - - - + ++ ++ - + + - + - - + - -
Com muco - + - - - - - - + - - - - - - - - - -
Com fibrina ++ + - - - - - - - - - - - - - - - _ -
Fétidas - - - - - - + - - - - - - - - - - - -
Comportamento

Apatia ++ ++ ++ + + ++ ++ - ++ + ++ - - - + - - ++ -
Inquietagio/incoordenagio - ++ ++ + + - - - ++ - - - - - - - - + -
Cabeca apoiada no ++ ++ ++ + - - - - + - - - - - - - _ + -

piso ou no cocho

Posi¢ao de cao sentado - + - - + - - - - - - - - - - - - - -
Taquipnéia/dispnéia LR & S S - + - + - - - - + - - - - -

4 +++Sintomas acentuados, ++ moderados, + leves, (+) discretos, - ausentes.

Quadro 4. Sintomas da intoxicagiio experimental pelas sementes inteiras de Abrus precatorius em coelhos

1238 1237

1244

1277 1231 1246 1276 1250 1252 1262

Sintomas \Coelho

g/kg 0,75 0,375

0,25

0,125 0,0625 0,03125

Inapeténcia/anorexia ++43 +++ +++
Fezes
Escassas - -
Com forma e tamanho
das sibalas alteradas
Escuras
Pastosas
Com muco - - -
Com fibrina - - -

Fétidas

++

Comportamento
Apatia +++
Inquietagdo/incoordenagio - -
Cabega apoiada no ++ - -
piso ou no cocho
Posi¢io de cio sentado B - -
Taquipnéia/dispnéia ++ - -

++ +4+ +4++ +t+ +++ +

+++ -

++
++
++ -

2 +++Sintomas acentuados, ++ moderados, + leves, (+) discretos, - ausentes.

constam as fra¢cdes calculadas com todas as decimais. Porém as
quantidades realmente administradas sempre foram arredonda-
das na terceira decimal.

A avalia¢do clinica dos coelhos consistiu na observacio do
comportamento, postura, apetite, estado fisico das fezes e da urina
e observac¢iao dos movimentos respiratorios.

As necropsias foram realizadas imediatamente apés a morte e
os fragmentos dos diversos 6rgdos fixados em formol a 10%,
desidratados, diafanizados, incluidos em parafina, cortados a Sp
de espessura e corados pela hematoxilina-eosina.

RESULTADOS

O delineamento dos nossos experimentos em coelhos
com as sementes moidas de Abrus precatorius encon-

tra-se no Quadro 1, com as sementes inteiras no Qua-
dro 2.

As sementes moidas de A. precatorius causaram a mor-
te de todos os coelhos a partir da dose de 0,3125 g/kg; as
de 0,015625 g/kg, 0,0078125 g/kg e 0,003906 g/kg causa-
ram a morte, para cada uma dessas dosagens, de um de
trés coelhos. A dose de 0,001953 g/kg causou s6 sintomas
leves em um de trés coelhos e as de 0,0009765 g/kg e
0,00048825 g/kg nio causaram sintomas nos dois coelhos
para cada dosagem. As sementes inteiras causaram a mor-
te dos dois coelhos que receberam as doses de 0,75 e
0,375 g/kg; as de 0,25 e 0,125 g/kg causaram a morte, para
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Quadro 5. Achados de necropsia na intoxicagio experimental pelas sementes moidas de Abrus precatorius em coelhos

Orgio, Coelho 1201 1196 1205 1209 1204 1188 1187 1271 1272 1255 1257 1273

lesdo g/kg 2,0 1,0 05 025 0125 00625 0,03125 0,015625 0,0078125 0,00390
Estémago

Congestao/hemorragias + - - - - - - - - - - -

Duodeno

Congestao/hemorragias +H+ ++ +4+ ++ ++ +) - +++ - - +

Prersenca de fibrina - - o ot 4 +) - 4+ - - - +
Jejuno

Dilatado 4 - - - - - - et b N _ _

Conteudo liquido-mucoso + - +4 4 - - ++ ++ +4 - - ++

Congestio/hemorragias ++(+)  ++(+) ot 4+ +++ +) - +++ ++(+) - ) -

Edema da parede ++ + - ++ - - - - - - - -

Presenca de fibrina +++ +++ +++ 4+ 4+ - - +++ ++(+) - - -
Ileo

Congestao/hemorragias e+ +(+)  ++(+) + +(+) () - +4+ - - ++ -

Presenca de fibrina - +++ +4+(+) + S +) - ++ - - - -
Ceco

Dilatado com contetddo liquido ++ - ++b - + ++b - + + +b - e

Congestio/hemorragias ++ (€] ) - - - + - ++ + + +

Edema de parede ++ - - +(+) +(+) - ) - +(+) + - +

Presenca de fibrina - - - +(+) - - (+) - + - - -
Colon proximal

Contetdo pastoso-liquido + e+ + - - ++b - + + +b - +

Congestio/hemorragias + - - + (+) (+) - - - - + .,
Bago

Aumentado ++ ++ + ) - - ) ++ +(+) - - -

4 +++ Lesao acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente.
b Contetdo de coloragio marron-esverdeada.

cada uma dessas dosagens, de dois de trés coelhos. A dose
de 0,0625 g/kg causou a morte de um de seis coelhos. A
dose de 0,03125 g/kg ndo causou sintomas de intoxicacdo
em seis coelhos.

O prazo entre a administra¢io das sementes e a obser-
vacido dos primeiros sintomas variou, nos casos em que
os coelhos morreram ou nido, nos experimentos com as
sementes moidas, de 8h25min a 23h36min, e nos experi-
mentos com as sementes inteiras, de 21h58min a 32h00min.

A evolugio da intoxicagido variou, nos casos em que
os coelhos morreram, nos experimentos com as sementes
moidas, de 4h23min a 6 dias, e nos experimentos com as
sementes inteiras, de 4h02min a 37h57min. Nos casos em
que os coelhos ndo morreram, variou, nos experimentos
com as sementes moidas, de 2 dias a 16 dias, e nos expe-
rimentos com as sementes inteiras de 1 a 15 dias (nestes
experimentos com recupera¢io, quanto mais grave era a
intoxicacdo, mais longa era a evolucio).

O periodo entre a administracio das sementes e a morte
variou, nos experimentos com as sementes moidas, de
13h35min a 7 dias, e nos experimentos com as sementes
inteiras, de 29h14min a S9h40min. O periodo entre a ad-
ministracio das sementes e a recuperacio, variou, nos
experimentos com as sementes moidas, de 3 dias e meio
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a 17 dias, e nos experimentos com as sementes inteiras,
de 2 a 16 dias.

A sintomatologia foi a mesma para a intoxicacdo pelas
sementes moidas ou inteiras de A. precatorius (Quadros
3 e 4). Consistiu principalmente de perturbac¢des digesti-
vas. Os animais mostraram apatia e tinham inapeténcia/
anorexia. Apresentavam manifestacdes de cdlica, como
inquietacio, demonstrada por movimentos frequentes de
deitar e levantar-se, incoordena¢io, mantinham a cabeca
apoiada no piso ou no cocho, tomavam posi¢io de cio
sentado e tinham taquipnéia ou dispnéia. As fezes geral-
mente eram escassas, com forma e tamanho das sibalas
alteradas, eram escuras, as vezes pastosas, liquidas, féti-
das, com muco, raramente com fibrina. Nos coelhos que
receberam as sementes inteiras, quantidade varidvel de
sementes era encontrada nas fezes (vide Quadro 4), so-
bretudo no dia seguinte 2 sua administra¢do, algumas ain-
da no dia subsequente. A grande maioria destas sementes
estava intacta, raras se apresentavam com cor vermelha
brilhante original modificada para cinza opaco e incha-
das. Em geral todos estes sintomas tiveram maior gravida-
de quanto mais alta era a dose administrada.

Os achados de necropsia (Quadros 5 e 6) eram os mes-
mos tanto nos experimentos com as sementes inteiras como
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Quadro 6. Achados de necropsia na intoxicagdo experimental pelas sementes inteiras de Abrus precatorius em coelhos

Orgio, Coelho 1238 1237 1244 1277 1246 1276 1252
lesio \ g/kg 0,75 0,375 0,25 0,25 0,125 0,125 0,0625
Estémago
Congestao/hemorragias - - - - - -
Duodeno
Congestao/hemorragias ++t +H+ 4t + ++(+) - +++
na mucosa
Presenca de fibrina +++ ++ +(+) - 44 - 4+
Jejuno
Dilatado - - ++ ++ - - ++
Conteddo liquido-mucoso - - ++ ++ ++ + ++
Congestao/hemorragias ++(+) e+t ot ++ ++(+) ++ .
na mucosa
Edema de parede ++ ) - - - - _
Presenca de fibrina 4+ ++ +(+) ++(+) +H+ + e+
Tleo
Congestao/hemorragias ++ 4+ et + - - -
na mucosa
Presenca de fibrina +++ ++ +(+) - - - R
Ceco
Dilatado com contetido - ++bc +4C ++ +4€ 4 4C
liquido
Congestao/hemorragias - - - - R _
na mucosa .
Edema de parede - ++ +(+) + - + )
Presenca de fibrina - +(+) - - _ _
Colon proximal
Contetdo pastoso-liquido - d d d - +
Congestao/hemorragias - + - - +4€ R
Bago
Aumentado +(+) +(+) ) + - -

2 +++ Lesdo acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente.
b Conteddo de coloracio marron esverdeada.

¢ Conteddo espumoso.

d presenca de muco.

€ Hemorragia com extensio de 4 cm de comprimento na parede do célon proximal.

com as sementes moidas; os mais importantes foram en-
contrados no intestino delgado e ceco. O intestino delga-
do estava dilatado e externamente avermelhado. A sua aber-
tura escoava abundante conteido liquido-mucoso de cor
amarelo-esverdeada. Havia congestdo/hemorragias da
mucosa em toda extensio, especialmente do jejuno, as
vezes associadas a edema. Fibrina revestia a mucosa do
intestino delgado, formando verdadeiros moldes ou era
encontrada no seu contetdo sob forma de flocos, filamentos
ou pseudomenbranas. O ceco estava dilatado com con-
tetido pastoso-liquido, as vezes de cor marron-esverdeada,
outras vezes espumoso. Havia congestio/hemorragias e
edema da parede do ceco, alteracdes essas observadas de
preferéncia nas dobras. O contetddo do célon proximal as
vezes também era pastoso-liquido, as vezes havia muco
espesso na luz. Em poucos casos havia hemorragias na
parede. Nos animais que receberam as sementes inteiras

de A. precatorius, algumas delas eram encontradas no es-
tdbmago ou no reto, neste Ultimo dentro de sibalas. Adicio-
nalmente encontrou-se nos coelhos que receberam as se-
mentes moidas ou inteiras, discreta a moderada esple-
nomegalia. Foi observada congestio dos vasos e linfonodos
mesentéricos. Na maioria dos coelhos foi verificada discre-
ta a moderada evidenciacio dos 16bulos hepiticos.
Também as alteracdes histologicas (Quadros 7 a2 9) eram
as mesmas tanto nos experimentos com as sementes intei-
ras como nos com as sementes moidas; as mais importan-
tes foram verificadas no tubo digestivo. Os.segmentos mais
afetados foram o intestino delgado e, com menor intensida-
de, o ceco. No estdmago e cblon as alteracdes foram pou-
cas ou ausentes. As lesdes das diversas partes do intestino
delgado foram muito semelhantes e consistiram em necrose
de coagulacio da mucosa com presenca de fragmentos
nucleares, congestio/hemorragias da mucosa, presenca de
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Quadro 7. Alteracdes histolégicas do tubo digestivo na intoxicagio experimental pelas sementes moidas de Abrus precatorius em coelhos

Orgio, lesio \ Coelho n2? 1201 1196 1205 1209 1204 1271 1272 1255 © 1257 1273
Estémago
Necrose de coagulagio da mucosa +)b - - - - - - - - -
Congestio/hemorragias na mucosa - - - - - - - - - -
Duodeno
Necrose de coagulacio da mucosa com +++ +++ +4++ +4+ +++ +++ + - +¢ ++
presenga de fragmentos nucleares na propria
Congestio/ hemorragias na mucosa + ) + +++ ++ 4+ +(+) - +) -
Edema da submucosa - - - - - - - - - ++
Jejuno
Necrose de coagulac¢io da mucosa com +++ +++ +++ +++ +t+ ++ 4+ - +(+)¢ ++
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestao/hemorragias na mucosa +) ) ++(+) ++ +(+) e+t +++ - - -
Edema da submucosa +(+) + + ++ +(+) ++ +++ - - ++
Tleo
Necrose de coagulagdo da mucosa com 4 +++ +++ ++ +++ ++(+) () +++ +(+) +(+)¢
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestdo/hemorragias na mucosa ++ - + +(+) RGO NN S ICO NN €Y - + +
Edema da submucosa +(+) + +(+) +) +(+) + ++ - - -
Foliculos linfoides na parede do n/c n/c n/c n/c n/c n/c
intestino delgado
Acimulo de fragmentos nucleares na +++ +++ +++ ++
superficie dos foliculos linféides
Fragmentos nucleares nos foliculos linféides + +++ - ++
Ceco
Necrose de coagulagdo da mucosa com + + +(+) - ++(+) + ++ - +(+)¢ +++
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa (+) (€] + - ++ + +4+ - + ++
Edema na submucosa ++ + + ++ + + +++ ++ ++ +++
Apéndice vermiforme
Necrose de coagulacio da mucosa com + + (€] +< - - +¢ + - +C¢
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa + - + - - - - . -
Necrose de macréfagos +(+) + + ++ + - + + () -
Ceco rudimentar n/c n/c
Necrose de coagula¢io da mucosa com - - ++ +(+)¢ +¢ - +¢ ++€
presenca de fragmentos nucleares na propria
Congestio/hemorragias na mucosa - - +(+) - + - + +
Necrose de macréfagos - +(+) ++(+) +) ) - - )
Célon proximal n/c
Necrose de coagulagio da mucosa com - + - - + +¢ + R
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa - - - - + - () e+ et

Edema da submucosa - -

2 Os exames histopatolégicos do tubo digestivo dos Coelhos 1188 (SAP 26814-23) e 1187 (SAP26828-37) ficaram prejudicados devido a presenca de

processos autoliticos, e portanto nio foram incluidos neste Quadro.

b +++ Lesio acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente, n/c ndo coletado.

¢ Sem perda de epitélio.

fibrina misturada com material necrético na luz intestinal,
edema da submucosa, congestio/hemorragias na sub-
mucosa, na muscular e na serosa..Na parede do intestino
delgado observou-se, em alguns coelhos, na parte superi-
or dos foliculos linféides e estendendo-se para dentro da
prépria, acimulo de grande quantidade de fragmentos nu-
cleares, concomitantemente com presenca de fragmentos
nucleares dentro dos foliculos linféides. No ceco as altera-
¢oes consistiram de necrose de coagulacio da mucosa com
presenca de fragmentos nucleares, congestao/hemorragi-
as na mucosa e na submucosa e edema da submucosa. No
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apéndice vermiforme, e em menor grau no ceco rudimen-
tar, também foi constatada necrose de coagulacio da
mucosa com presenc¢a de fragmentos nucleares. Adicio-
nalmente foi verificado, na maioria dos coelhos, no apéndi-
ce vermiforme e, em menor nimero de coelhos, também
no ceco rudimentar, quantidade varidvel de fragmentos
nucleares no estroma da mucosa resultante da necrose com
cariorrexia de macréfagos dos foliculos linféides, que apés
ativagdo migraram em direcdo 2 luz intestinal; estas célu-
las, geralmente j4 na fase de ativacdo e migracio nos
foliculos linféides, mostravam sinais de necrose.
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Quadro 8. Alteracées histoldgicas do tubo digestivo na intoxicagiio experimental pelas sementes inteiras de Abrus precatorius em coelhos

Orgio, lesio \ Coelho no. 1238

1237

1244 1277 1246 1276 1252

Estémago
Necrose de coagulagio da mucosa B
Congestao/hemorragias na mucosa -

Duodeno
Necrose de coagulagio da mucosa com
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestao/hemorragias na mucosa -
Edema da submucosa -

Jejuno
Necrose de coagulacio da mucosa com
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa
Edema da submucosa

+++

++

Tleo
Necrose de coagulacio da mucosa com
presenca de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa -
Edema da submucosa

+4+

Foliculos linfoides na parede do intestino delgado n/
Acdmulo de fragmentos nucleares na superficie
dos foliculos linféides

Fragmentos nucleares nos foliculos linféides

Ceco
Necrose de coagulacio da mucosa com -
presenga de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa -
Edema na submucosa ++

Apéndice vermiforme
Necrose de coagula¢io da mucosa com -
presenga de fragmentos nucleares na prépria
Congestio/hemorragias na mucosa -
Necrose de macréfagos C))

Ceco rudimentar
Necrose de coagulacio da mucosa com -
presenca de fragmenos nucleares na prépria
Congestido/hemorragias na mucosa -
Necrose de macréfagos -

Colon proximal
" Necrose de coagulagio da mucosa com -
presenca de fragmentos nucleares na propria
Congestdo/hemorragias na mucosa -
Edema da submucosa -

+4++

++(+)

++

+b

+b

O

++ ++ 4t

++ ++ - e+t

++

++ ++(+) +++ +++ +4+

+++ -
++

++ 4+

++ ++ ++

+++ ++ +++ ++

G

++
++

++

n/c
) -

n/k n/k

(€] -

- +(H) ) +t )

++ - et -

- (9 - (9

QD)

+++

+4+ -

2 +++ Lesio acentuada, ++ moderada, + leve. (+) discreta, - ausente, n/c nio coletado.

b Sem perda de epitélio.

Ainda encontraram-se, no figado, discreta a mode-
rada tumefacio dos hepatdcitos na periferia dos 16bu-
los e também discreta a moderada vacuolizacio dos
hepatécitos, com localizag¢do varidvel no I6bulo. No baco
observou-se, na maioria dos coelhos, congestio. Nos
linfonodos mesentéricos dos oito coelhos em que fo-
ram coletados, observou-se na maioria deles congestio
e na metade deles na medular a presenca de fragmen-
tos nucleares.

Em dois coelhos havia em pequeno nimero de foliculos
linféides a presenca de fragmentos nucleares.

DISCUSSAO

Os resultados do presente trabalho mostram que o coelho
é muito sensivel a intoxicacdo pelas sementes de Abrus
precatorius.

A maneira mais segura de comparar a sensibilidade das
diversas espécies animais aos efeitos toxicos das sementes
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Quadro 9. Alteragbes histoldgicas, além das do tubo digestivo, na intoxicacio experimental pelas sementes moidas e inteiras de Abrus precatorius em coelhos

Pesq.

A o o
+ 3 0 + ' ~ !
S ¥ +
\o ~ n
Ny o+ d o+ NI
¥ ¥
— +
\O ~
Ioox. 00 0 iR
— + +
~
R o4 o0 | . i.
—
«
N VR D A
a (% — +
™~ +
Q oo i ' +
— +
X +
Q G0 + i +
— +
o
R + + o+ ! + 1'
i
~
;Q + 4+ o+ + ' +
i
n
‘(Q [ T ' [ [
i
o~
('?] R+ . n 1.
i ~ ~
Ll N
5 CE A
— + ~ +
~
@9 + o0+ ' ' i:
—
)
« e \ . o
~—
¢
= S + S
S ¥ E
[
8 Vo o+ + f +
— A
\n
8 |||,—.}-\| + 1 II
— A
O ~
N + + Q
<+ ' + [
p ¥ * d
~—t
© + + Q
SIS S ST
i
%2}
it
=}
o
IS =
g &
po &
s g o
Q
: o 2 o he}
Q < Q0 3
= £ A 5 =
o = 3 Q& &
! S el
© =B o8 2
=] o] ISA=1 —
Q <= & @ 2
e O O a3 0
3] 3} V)—ﬁ V]
o O va 5
] 2 Q » o5 o
3 ‘oo—gloo—q oc‘_' <
13} P A ] s 8 8 S F
—_ S 5 N O S a0 Lo
- 28 %= @ @ SO 2L
e} A=A R $E %E
HLeceEegs £23 g
N 3] A= o)
“‘SOSONO Q Q O «®
O FOEOFO g0 4 200
R & Q

Vet. Bras. 16(4):107-116, out./dez. 1996

n/c n/c n/c

n/c n/c n/c n/c

n/c

n/c

n/c

n/c

Linfonodos mesentéricos

+++

e+

++

4+

++
+(+)

Congestiao

Cariorrexia de células linféides em foliculos

Fragmentos nucleares na medular

4+

)

+(+)

++

Carlos Hubinger Tokarnia et al.

n/c

Pulmdo

Edema

30 coletado.

4érgédo n

2 +++ Lesdo acentuada, ++ moderada, + leve, (+) discreta, - ausente, n/c

de A. precatorius, € basear-se nos resultados dos experi-
mentos com as sementes moidas, por via oral, pois descar-
ta-se o fator varidvel das sementes inteiras eliminadas pe-
los animais, que alids foi um fator muito importante em
nossos experimentos em coelhos. De acordo com os da-
dos disponiveis, as doses menores das sementes moidas
que causaram a morte dos coelhos, sdo as seguintes, por
espécie animal (experimentos, em que as sementes moi-
das foram administradas por via oral, em administracoes
Unicas, e os animais nio foram submetidos a uma medica-
¢a0):

Bovinos 0,61g/kg (Tokarnia et al. 1970),
Ovinos 1,25g/kg (Brito et al.1996),

Equinos adultos 0,2 g/kg (Simpson & Banerjee 1932),
Poneis 0,06 g/kg (Simpson & Banerjee 1932),
Coelhos 0,03125 g/kg (presente trabalho).

Também foi visto, confirmando as observag¢oes feitas
nos experimentos em ovinos (Brito et al. 1996), que as
sementes moidas tem a¢do mais toxica que as inteiras. Nos
experimentos em coelhos com as sementes moidas todos
morreram com doses a partir de 0,03125 g/kg, porém com
sementes inteiras s6 doses a partir 0,125 g/kg causaram a
morte da maioria dos coelhos. Desta maneira as sementes
moidas tiveram a¢io téxica aproximadamente 4 vezes maior
que as sementes inteiras. A gravidade da intoxicagio com
as sementes inteiras estd correlacionada com a quantidade
de sementes nio eliminadas. Comparativamente, em ex-
perimentos realizados em ovinos (Brito et al. 1996), a dose
letal com as sementes inteiras por via oral foi 6 vezes a das
sementes moidas (doses letais, respectivamente 7,5 e 1,25
g/kg). Em experimentos em bovinos (Tokarnia et al. 1970),
1 g/kg das sementes inteiras causou sintomas de intoxica-
¢ao de intensidade moderada, sem éxito letal (2 experi-
mentos); as sementes moidas causaram a morte do bovino
que ingeriu 0,61 g/kg, e causou sintomas graves no que
recebeu 0,31 g/kg.

O quadro clinico-patolégico da intoxica¢cio pelas se-
mentes inteiras bem como pelas moidas foi 0 mesmo.
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INTOXICACAO POR Cestrum intermedium (Solanaceae) EM
BOVINOS!

Aldo Gava?, Luiz Stolf?, Mary Susan Varaschin3, Dalmo Silva Neves?, Afonso
Pereira Tigre* e Flavio Lesmann*

ABSTRACT.- Gava A., Stolf L., Varaschin M.S., Neves, D.S., Tigre A.P. & Lesmann F. 1996.
[Poisoning by Cestrum intemedium (Solanaceae) in cattle.] Intoxicacio por Cestrum
intermedium (Solanaceae) em bovinos. Pesquisa Veterindria Brasileira 16(4):117-120.
UDESC-Centro de Ciéncias Agroveterindrias, Av. Luiz de Cam&es 2090, Lages; SC 88520-
000, Brazil.

A disease of cattle characterized by acute hepatic insufficiency was studied in western
Santa Catarina, Brazil. The affected animals showed anorexia, rumen atony, dried feces
with blood and mucus, congestion of sclera and conjunctiva, muscular tremors, they kept
their head against obstacles, showed instability of gait and decubitus, and death occurred
12 to 48 hours after the onset of first symptoms. The post-mortem findings in 6 bovines
were nutmeg appearance of the liver, dried contents of omasum, colon and rectum and
hemorrhages in the mucous membrane of the large intestine and in thé endocardium of
the left ventricle. Histological examination showed necrosis, congestion and hemorrhages
in the hepatic lobe. The disease was experimentally reproduced by administration of
fresh leaves of Cestrum intermedium to 6 bovines. With a single dose of 20 g/kg there
were no clinical manifestations. The administration of 25 g/kg to 2 bovines caused clinical
signs and one of them died. A single dose of 30 g/kg given to 2 bovines caused clinical
signs and death. It was concluded that C. intermedium is responsible for acute hepatic
insufficiency of cattle in the western region of the state of Santa Catarina.

INDEX TERMS: Poisonous plants, Cestrum intermedium, Solanaceae, plant poisoning, cattle, pa-

thology.

SINOPSE.- Uma doeng¢a com quadro clinico-patolégico de
insuficiéncia hepatica aguda foi estudada em bovinos, na
regido Oeste de Santa Catarina. Os animais suspeitos de
estarem intoxicados por “coerana” ou “mata-boi” (Cestrum
intermedium), apresentavam anorexia, parada da rumina-
¢do, fezes em pequena quantidade, secas com muco e
sangue, congestio da esclera e conjuntiva, tremores mus-
culares, andar cambaleante, cabeca apoiada contra
absticulos, dectbito e ébito entre 12 a 48 horas apos ini-

1 Aceitq para publicacio em 7 de agosto de 1996.

2 Universidade do Estado de Santa Catarina, Centro de Ciéncias
Agroveterindrias, Av. Luiz de Camébes 2090, Lages, SC 88520-000.

3 Bolsista de iniciagio cientifica do CNPq.

4 Companhia Integrada para o Desenvolvimento Agricola de Santa
Catarina-CIDASC, Sdo Lourenco do Oeste e Sdo Miguel do Oeste, SC.
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cio dos sintomas. Através da necropsia de seis bovinos
doentes, foram constatados figado com nitido aspecto de
noz-moscada, conteido do omaso, do cblon e do reto
seco, € hemorragias na mucosa do intestino grosso e no
endocirdio esquerdo. As lesdes histolégicas se caracteri-
zavam principalmente por necrose, congestio e hemorra-
gias no lébulo hepatico. A doenga foi reproduzida experi-
mentalmente pela administracio de folhas verdes de C.
intermedium a seis bovinos. Com dose tnica de 20 g/kg
nio houve alteracdes clinicas. A administracio de dose
tnica de 25 g/kg, a dois bovinos, produziu sinais clinicos
da doen¢a com morte em um dos animais. Em doses tni-
cas de 30 g/kg em dois bovinos, houve manifestacoes cli-
nicas seguidas de morte. Conclui-se que C. intermedium é
responsdvel pelo quadro de insuficiéncia hepdtica aguda
que acomete bovinos da regiio Oeste de Santa Catarina.

TERMOS DE INDEXACAQ: Plantas t6xicas, Cestrum intermedium,
Solanaceae, intoxicac¢io por planta, bovinos, patologia.
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INTRODUCAO

No Oeste e Extremo Oeste do Estado de Santa Catarina
frequentemente ocorrem mortes em bovinos, com um qua-
dro clinico patolégico agudo. Os animais acometidos por
esta doenca manifestam anorexia, tremores musculares,
atonia de rume, fezes secas com muco € as vezes com
sangue. Os bovinos doentes ficam a maior parte do tempo
deitados, ou, quando de pé, permanecem com Os mem-
bros afastados procurando apoiar a cabega contra obsti-
culos e tém andar cambaleante. A maioria dos animais
doentes morre entre 12 a 24 horas apds o inicio da mani-
festaciio de sintomas. Alguns criadores atribuem estas mortes
a uma planta conhecida pelos nomes populares de “mata-
boi” e “coerana”, a qual ocorre em toda a Regido. Os bovi-
nos ingerem mais facilmente esta planta quando é cortada
e deixada no local por virias horas até sofrer desidrataczo.

Em Santa Catarina, no Planalto Leste e Alto Vale do
Itajai, frequentemente ocorrem mortes em bovinos ocasio-
nadas pela intoxica¢io por Cestrum corymbosum var.
hirsutum. Esta planta quando ingerida em dose Gnica de
35 g/kg ou mais, ou em doses fracionadas de 2,5 a 5 g/kg
durante varios dias, provoca nos bovinos um quadro de
intoxicag¢do aguda, caracterizado por anorexia, parada da
ruminagio, apatia, salivacio, fezes pastosas e escuras, tre-
mores musculares, andar cambaleante, cabeca baixa,
decibito e morte entre 8 e 12 horas apds inicio da mani-
festacio de sintomas. Como lesdes macroscopicas, s3o
observadas no figado, coloragio levemente amarelada com
aspecto de noz-moscada e hemorragias subcapsulares de
forma circular. Também sdo encontradas hemorragias nas
serosas do rume, omaso, intestino e coracdo, além do
ressecamento do conteido do omaso, célon e do reto. As
principais lesdes histolégicas descritas sio necrose do
parénquima hepdtico associada a hemorragias e conges-
tdo centrolobular (Gava et al. 1991).

No Brasil, hd outras doen¢as com quadros clinico-pato-
l6gicos semelhantes. A intoxica¢io por Cestrum laevigatum
também conhecida popularmente por “coerana” e
“canema”, planta que ocorre principalmente nas Regides
Sudeste e Centro Oeste do Brasil, foi descrita por Dobereiner
et al. (1969). Estes autores responsabilizam essa planta por
produzir um nidmero significativo de mortes em bovinos
que a ingerem em periodos de escassez de pastagem. Os
principais sinais clinicos manifestados pelos animais siao
perda do apetite, tremores musculares, agressividade, an-
dar cambaleante e morte. Como lesdes macroscépicas sio
citadas principalmente o aspecto de noz-moscada no figa-
do, ressecamento do conteddo do omaso, do cdlon e do
reto, sendo que nestes dois Gltimos o conteddo é recoberto
por muco e sangue, podendo ocorrer hemorragias em
serosas e mucosas do intestino, no epicirdio, no
endocirdio, nas fiscias musculares, na vesicula biliar, nos
brénquios e na traquéia. Pelo exame histolégico, os auto-
res observaram no figado necrose centrolobular acompa-
nhada de congestio, hemorragias e degenerac¢io gorduro-
sa na periferia do l6bulo, e em alguns casos degeneracio
vacuolar na zona intermedidria. A mesma intoxicac¢io foi
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reproduzida experimentalmente em bovinos por Nunes
(1972) através da administracio de brotos e folhas desta
planta.

Outra planta do mesmo género, Cestrum parqui, € res-
ponsavel por produzir em bovinos um quadro clinico de
agressividade, paresia do trem posterior e morte em 24
horas. Os animais mortos pela a¢io desta planta, tém no
figado dreas de colorag¢io vermelho-escura intercaladas por
dreas claras, edema da parede da vesicula biliar, do intes-
tino grosso e do abomaso, petéquias e sufusdes na parede
do rimen, no bago, no timo, nos linfonodos, no pericardio
e endocirdio, € na mucosa do ileo, célon e reto. Nestes
dois ultimos segmentos as fezes sio endurecidas e envol-
vidas por muco e sangue. Como lesdes histologicas sio
citadas principalmente necrose centrolobular e da zona
intermedidria, acompanhada por congestdo e hemorragias
(Riet-Correa 1986).

Andrade (1960) e Canella et al. (1968) descrevem uma
doenga em bovinos causada pela ingestdo de folhas de
Sessea brasiliensis. Esta planta causa em bovinos perturba-
¢oes visuais, inapeténcia, agressividade, parada da rumi-
nacio, tremores musculares e morte. A principal lesdo é o
aspecto de noz-moscada do figado, havendo ainda he-
morragias em varios 6rglos, edema da parede da vesicula
biliar e ressecamento do conteddo omasal. Pela histologia
os autores evidenciaram no figado necrose, congestido e
hemorragias centrolobulares.

Uma doenc¢a em bovinos com sinais clinicos de atonia
ruminal, agressividade, tremores musculares, fezes resse-
quidas e morte, € descrita por Débereiner et al. (1976). A
causa desta doenca, Vernonia mollissima, ocorre no sul
do Mato Grosso do Sul e é responsivel por produzir a
morte de um grande nimero de animais, cujas lesdes prin-
cipais sio caracterizadas por necrose, congestio e hemor-
ragias no figado.

Outras plantas do mesmo género, Vernonia rubricaulis,
que ocorre no Pantanal Matogrossense e Vernonia
squarrosa no Rio Grande do Sul, também produzem um
quadro clinico-patolégico agudo com sinais e lesdes que
caracterizam insuficiéncia hepitica aguda grave (Tokarnia
& Dobereiner 1982, 1983).

MATERIAL E METODOS

Apb6s a avaliagio das lesdes histolégicas de amostras de visceras
de bovinos oriundas da Regido Oeste de Santa Catarina foi feito
um levantamento de histéricos junto a criadores e veterinirios.
Foram efetuados exames clinicos e necropsias de animais suspeitos
com coleta de amostras de varios 6rgios para exames histolégicos.

Para experimentagdo foram coletadas e conservadas em cimara
fria por um periodo de 3 a 7 dias, folhas verdes de Cestrum
intermedium Sendtn. (Fig. 1), em Mondai, Sao Miguel do Oeste e
Sao Lourengo do Oeste, no Estado de Santa Catarina.

Todos os experimentos foram realizados no Setor de Patologia
Animal do Centro de Ciéncias Agroveterinarias, Lages, SC.

Folhas verdes de C. intermedium foram administradas por
via oral a seis bovinos com idades entre 12 e 24 meses, em doses
Unicas de 20 g/kg (Bov. 44 e 48), 25 g/kg (Bov. 45 e 46) e 30 g/
kg (Bov. 22 e 43).
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Fig. 1. Cestrum intermedium, Oeste de Santa Catarina.

Os animais em experimentacao foram mantidos em jejum por
24 horas e ap6s a administracao da planta eram soltos em piquete
com capim quiquio (Pennisetium clandestinum), tinham agua “ad
libitum” e eram acompanhados com exames clinicos.

Os bovinos que morreram em consequéncia da intoxicacao
experimental foram necropsiados, coletando-se para estudos
histologicos, fragmentos do coracio, pulmao, figado, rim, baco,
linfonodos, tubo digestivo, musculo estriado e sistema nervoso
central. Todas as amostras, tanto as de casos naturais, como as da

Fig. 2. Figado com aspecto de noz-moscada, na intoxicacao ex-
I ¢
perimental por C. intermedium (Bov. 22).

intoxicacao experimental, foram fixadas em formol a 10%, incluidas
em parafina, cortadas em seccoes de 5 micra e coradas com
hematoxilina-eosina (HE). Fragmentos de figado foram cortados
por congelacio e corados com Sudan IIT (Pallaske & Schmidel
1959).

RESULTADOS

O exame clinico de seis bovinos suspeitos de intoxicacao
natural por Cestrum intermedium revelou como principais
sintomas, perda do apetite, atonia ruminal, andar lento com
os membros afastados; em alguns animais havia manifes-
tacoes de agressividade. Na maior parte do tempo os ani-
mais permaneciam deitados, as vezes com gemidos e fi-
nalmente em decubito lateral com movimentos de
pedalagem; a morte ocorreu entre 12 e 24 horas apos o
inicio da manifestacao dos sintomas

Através da necropsia constataram-se congestao pulmo-
nar, equimoses e sufusoes no coracao e na mucosa do
intestino grosso, bem como ressecamento do contetdo do
omaso, do colon e do reto. Nestes dois ultimos segmentos,
as fezes estavam envoltas por grande quantidade de muco
e com estrias de sangue. O figado tinha coloracao alaranjada
e aspecto de noz- moscada. Havia edema na parede da
vesicula biliar e na por¢ao inicial do duodeno.

Pelo exame histologico observaram-se lesoes principal-
mente no figado, caracterizadas por necrose de coagula-
cao dos hepatocitos na regiao centrolobular e zona inter-
medidria. Junto as areas de necrose havia intensa conges-
tao e, em dois animais, observou-se ainda degeneracao
vacuolar dos hepatocitos na periferia da necrose, a qual
pela coloracio de Sudan 11T teve resultado negativo para
gordura.

Experimentalmente, os animais (Bov. 44 e 48), que re-
ceberam folhas verdes de C. intermedium em dose Gnica
de 20 g/kg, nao desenvolveram alteracoes clinicas. A ad-
ministracao de 25 g/kg a dois animais (Bov. 45 e 40) cau-
sou sinais clinicos a partir de 14 ¢ meia e 19 horas respec-

Fig. 3. Necrose centrolobular e vacuolizagao de hepatocitos na
intoxicacao experimental por C. intermedium (Bov. 45).
HE, obj. 12,5.
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tivamente, apds a administracio da planta, sendo que o
animal de nimero 45 morreu 74 horas apds o inicio da
manifestacio dos sintomas. Nos dois novilhos (Bov. 22 e
43) que receberam folhas verdes em dose tnica de 30 g/
kg os sinais clinicos iniciaram-se 9 e 17 horas apés a admi-
nistracio da planta, com morte 18 e 31 horas apds o inicio
da manifestacio dos sintomas.

Os sinais clinicos foram semelhantes em todos os ani-
mais, variando apenas em sua intensidade. Estes consisti-
am de anorexia, pelos arrepiados, atonia ruminal, tremo-
res musculares, fezes secas com muco e estrias de sangue,
andar lento e cambaleante, as vezes procurando apoiar a
cabeca contra obstdculos, esclera e conjuntiva congestas e
ranger de dentes. Os animais permaneciam a maior parte
do tempo em dectbito esternal, com a cabega voltada para
o flanco com gemidos e as vezes balancando a cabecga de
um lado para o outro. Os que morreram, manifestaram
ainda movimentos de pedalagem e opistétono.

Através da necropsia, constatou-se como lesdes princi-
pais, a colorag¢do levemente amarelada do figado, com as-
pecto de noz-moscada (Fig. 2), e edema na vesicula biliar
e da parte inicial do duodeno. Hemorragias foram encon-
tradas no endocirdio esquerdo, nas fiscias musculares e
na mucosa do intestino grosso. O conteido do omaso,
célon e do reto tinha aspecto seco e era envolto por muco
e sangue.

Pelo exame histoldgico observou-se no figado necrose
de coagulacio dos hepatéceitos da regido centrolobular e
zona intermedidria. Junto a drea de necrose havia conges-
tdo e hemorragias de intensiade varidvel. No Bovino 45
havia na periferia da 4rea de necrose vacuolizagdo do
citoplasma de hepatdcitos (Fig. 3), negativo para gordura,
pela coloragio de Sudan III.

DISCUSSAO E CONCLUSOES

Cestrum intermedium mostrou ser toxico para bovinos
quando ingerido em doses Gnicas a partir de 25 g/kg, pro-
duzindo um quadro clinico-patolégico igual ao observado
em bovinos na Regifo Oeste de Santa Catarina, suspeitos
de sofrerem de intoxicac¢io por "coerana'ou "mata-boi".
A semelhan¢a do quadro clinico e das lesées macro e
microscdpicas observados na doencga espontinea, com
aqueles da intoxica¢ido natural, permite concluir que o
quadro clinico- patolégico de insuficiéncia hepatica aguda
verificado em bovinos da Regiio Oeste de Santa Catarina
se deve a ingestio de C. intermedium. Também contribui
para esta afirmacio o fato de que naquela regido nio fo-
ram observadas outras plantas de a¢do hepatotéxica agu-
da ja conhecidas, como, C. laevigatum, que ocorre princi-
palmente na regifo Sudeste e Centro-Oeste (Ddbereiner et
al. 1969), C. parqui, no Rio Grande do Sul (Riet-Correa et
al. 1986), C. corymbosum, no Planalto Leste, Alto e Médio
Vale do Itajai (Gava et al. 1991), Sessea brasiliensis, restrita
ao Vale do Paraiba, Sio Paulo, e em algumas regides do
Sudoeste de Minas Gerais (Canella et al. 1968), Vernonia
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mollissima no Sul do Mato Grosso do Sul (Dobereiner et
al. 1976), V. rubricaulis, no Pantanal Matogrossense
(Tokarnia & Dobereiner 1982) e V. squarrosa, no Rio Gran-
de do Sul (Tokarnia & Dobereiner 1983).

C. intermedium, planta que atinge 3 a 4 metros de altu-
ra, foi observada ainda no Noroeste do Rio Grande do Sul,
Sudoeste do Parand e Norte da Argentina. Desta forma, é
proviavel que esta planta também produza mortes em bo-
vinos daquelas regides.

As alteracdes clinicas e as lesdes macroscopicas mani-
festadas pelos bovinos intoxicados por C. intermedium sio
semelhantes aquelas provocadas pelas outras plantas de
acdo hepatotéxica aguda conhecidas no Brasil. Algumas
diferencas podem ser consideradas em relagdo a intoxica-
¢do por C. corymbosum, que quando ingerido pelos bovi-
nos, em doses letais, provoca a elimina¢io de fezes pasto-
sas e a necropsia, o figado manifesta hemorragias circula-
res sob a cdpsula.

Na intoxicacdo por C. intermedium, as lesdes his-
tologicas encontradas no figado sio idénticas aquelas pro-
duzidas pela intoxicacdo por C. laevigatum e C. parqui
porém sio menos graves do que aquelas observadas na
intoxicacdo por V. mollissima, V.rubricaulis, V. squarrosa
e C. corymbosum. A vacuolizagio de hepatdcitos na.peri-
feria da necrose verificada em trés bovinos intoxicados
por C. intermedium, s6 foi descrita por Dobereiner et al.
(1969) na intoxica¢do por C. laevigatum.
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INTOXICACAO EXPERIMENTAL POR Amarantbhus spp.
(Amaranthaceae) EM SUINOS NO RIO GRANDE DO SUL!

Glaucia D. Kommers?, Marcia B. Torres?, Antonio Flavio Dantas3 e Claudio S.L.
Barros?

ABSTRACT.- Kommers G.D., Torres M.B., Dantas A.F. & Barros C.S.L. 1996. [Poisoning by
Amaranthus spp. (Amaranthaceae) in pigs in Rio Grande do Sul, Brazil ] Intoxica¢io
experimental por Amaranthus spp. (Amaranthaceae) em suinos no Rio Grande do Sul.
Pesquisa Veterindria Brasileira 16(4):121-125. Depto Patologia, Univ. Fed. Sta Maria,
97119-900 Santa Maria, RS, Brazil.

Two outbreaks of Amarantbus spp. poisoning occurring in young pigs in southern
Brazil in late summer and early autumn are described. In both instances large amounts of
freshly harvested Amaranthus spp. in its seeding stage were fed to the pigs. In one farm
the Amarantbus was identified as A. viridis. Fourteen out of 25 pigs (56%) in one farm
and 17 out of 100 (17%) in another died. Clinical signs included anorexia, depression,
incoordinated gait; muscle stiffness, lateral recumbency, followed by death which oc-
curred from 4 to 48 hours after clinical signs were observed. Necropsy findings included
perirenal edema and edema of other sites such as ascites; hydrotorax, hydropericardium,
of the mesentery and the subcutaneous tissue of the ventral abdominal wall. The kidneys
were pale and soft with subcapsular petechiae. In one of the three cases submitted for
post-mortem examination there was marked edema of the renal papilla. Main histopatho-
logical findings were toxic tubular nephrosis affecting mainly the proximal convoluted
tubules and mild tubular regeneration. In one case few refringent crystals were seen in
the lumina of proximal tubules and in two cases the degenerative renal lesions were
associated with moderate mononuclear interstitial inflitrate. Extra-renal lesions consisting
of fibrinonecrotic glossitis and esophagitis were found in one pig and attributed to ure-
mia.

INDEX TERMS: Poisonqus plants, Amarantbhus viridis, Amaranthaceae, diseases of pigs, pathology,

nephrotoxicity.

SINOPSE.- Sio descritos dois surtos de intoxica¢io por
Amaranthus spp. em suinos jovens no fim do verdo e
inicio do outono, no Estado do Rio Grande do Sul. Em
ambos os estabelecimentos onde ocorreram 0s surtos, 0s
suinos eram alimentados com grandes quantidades de
Amaranthus spp. em frutificacio, recém-colhido. Em um
dos estabelecimentos o Amaranthus foi identificado como
A. viridis. No estabelecimento 1, morreram 14 suinos de
um lote de 25 (56%) e no estabelecimento 2 morreram 17

1 Aceito para publicacio em 30 de setembro de 1996.

2 Departamento de Patologia, Universidade Federal de Santa Maria
(UFSM), 97119-900 Santa Maria, Rio Grande do Sul.

3 Curso de Pés-Graduagio em Medicina Veterindria, Area de Patologia,
UFSM.
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de um total de 100 suinos (17%). Os sinais clinicos inclui-
am anorexia, apatia, andar incoordenado, rigidez muscu-
lar, decibito lateral e morte, que ocorria de 4 a 48 horas
apds a observacgio dos sinais clinicos. Os achados de
necropsia inclufam edema perirrenal e edemas em varios
outros locais, como ascite, hidrotérax, hidropericardio,
mesentério e tecido subcutaneo da parede abdominal ven-
tral. Os rins estavam palidos e macios, com petéquias na
superficie subcapsular. Em um caso havia marcado edema
das papilas renais. Os principais achados histopatolégicos
foram nefrose tubular téxica afetando principalmente os
tdbulos contorcidos proximais e regeneracio tubular
discreta.Em um dos trés casos foram observados cristais
refringentes na luz dos tdbulos proximais e, em dois ca-
sos, as lesdes renais degenerativas estavam associadas a
moderado inflitrado mononuclear intersticial. Lesdes ex-
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tra-renais consistindo de glossite e esofagite fibrinonecré-
ticas foram encontradas em um suino e atribuidas 2 uremia.

TERMOS DE INDEXACAQ: Plantas téxicas, Amarantbus
viridis, Amaranthaceae, doencas de suinos, patologia,
nefrotoxicidade.

INTRODUCAO

A intoxicagdo por Amaranthus spp. tem sido relatada em
bovinos, suinos, ovinos e caprinos (Ferreira 1993). Em
bovinos sio descritas duas formas da intoxica¢iao: uma
associada a nefropatia toxica (Ferreira et al. 1991, Lemos
et al. 1993) e outra, associada 2 metemoglobinemia de-
vido 2 intoxica¢@o por nitratos/nitritos contidos na planta
(Duckworth 1975). Em suinos é descrita apenas a forma
nefrotéxica (Buck et al. 1966, Osweiller et al. 1969, San-
ko 1975, Cho & Lee 1985, Senk et al. 1986, Salles et al.
1991).

Espécies de Amaranthus sao invasoras frequentemen-
te encontradas em campos ou potreiros abandonados, prin-
cipalmente em dreas férteis com bastante suprimento de
matéria orginica (Osweiller et al. 1969). Sdo plantas anu-
ais, invasoras de lavouras, porém algumas espécies tém
sido usadas como plantas ornamentais ou forrageiras; a
brota¢do ocorre na primavera e a frutificagdo, no fim do
verdo e outono (Ferreira 1993). A intoxicacdo ocorre nos
meses de verdo e inicio de outono, coincidindo com o
crescimento abundante da planta e seu periodo de
frutificacio (Buck et al. 1966, Osweiller et al. 1969, Salles
et al. 1991).

Em suinos, os sinais clinicos aparecem de 5 a 10 dias
apds o acesso 4 planta (Buck 1975). Inicialmente hi dimi-
nuicdo da ingestio de alimentos (Osweiller et al. 1969)
seguida de incoordenag¢ido dos membrsos posteriores, fra-
queza, tremores, dispnéia, depressio, flexdo da quartela,
decubito esternal com paresia ¢ paralisia flacidas. Quan-
do movimentados, 0s animais tentam caminhar arrastando
os membros posteriores. O abdémen frequentemente estd
distendido (Buck et al. 1966, Osweiller et al. 1969). A mor-
te ocorre aproximadamente 24 a 48 horas apds o apareci-
mento dos sinais clinicos (Buck et al. 1966, Osweiller et al.
1969, Buck 1975, Cho & Lee 1985), mas cursos clinicos
mais agudos ocorrem (Takken & Connor 1985). A
morbidade varia entre 5 e 50% e a mortalidade entre 75 e
80% (Buck et al. 1966, Osweiller et al. 1969, Buck 1975).

Os principais achados de necropsia sio edema
perirrenal, ascite, hidrotérax e hidropericirdio. Os rins
podem ter tamanho normal (Osweiller et al. 1969, Buck
1975) ou estar tumefeitos (Cho & Lee 1985), pélidos (Buck
et al. 1966, Osweiller et al. 1969, Buck 1975) e, ocasional-
mente, apresentar petéquias ou hiperemia no cértex
(Osweiller et al. 1969, Buck 1975).

O principal achado histopatolégico é de nefrose tubular
toxica (Buck et al. 1966, Osweiller et al. 1969, Cho & Lee
1985, Salles et al. 1991).

No Brasil jd foram descritos surtos de intoxicacio em
bovinos associados a ingestio de A. blitum, A. hybridus
(Ferreira et al. 1991), A. spinosus (Lemos et al. 1993) e A.
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retroflexus (Torres 1996) e em suinos associados 2 ingestio
de A. viridis e A. quitensis (Salles et al. 1991).

O objetivo deste trabalho é descrever dois surtos de
intoxicagdo em suinos associados a edema perirrenal e 2
ingestao de Amaranthus spp. e A. viridis.

MATERIAL E METODOS

Os surtos de intoxicacio por Amaranthus spp. ocorreram em
dois estabelecimentos. Dados epidemiolégicos e sinais clinicos
foram obtidos através dos proprietirios e por exame clinico
realizado pelos autores em um animal do estabelecimento 1. Dados
de necropsia foram obtidos parcialmente por informagdes do
proprietirio, que examinou as visceras de dez suinos do
estabelecimento 1 e por necropsias realizadas pelos autores em
um suino do estabelecimento 1 (que foi sacrificado para necropsia
) e em dois suinos do estabelecimento 2. Diversos 6rgaos desses
trés suinos foram processados para exame histolégico de rotina.

As tonsilas do suino necropsiado no estabelecimento 1 foram
remetidas para imunofluorescéncia para diagndstico de peste suina
classica; pulmio, figado, intestino delgado e linfonodos foram
remetidos para exames bacterioldgicos e a ragio (farelo de trigo),
para exames toxicolégicos para detecgio de micotoxinas.

RESULTADOS

Estabelecimento 1

Localizado no municipio de Santa Maria. Em abril de
1995, de um lote de 25 porcos Piau de 45 dias de idade, 14
(56%) morreram num intervalo de 17 dias. Os sinais clini-
cos consistiam de anorexia, incoordena¢ao motora, apatia,
decubito lateral e morte dentro de 48 horas. A alimenta¢io
era 2 base de farelo de milho, farelo de trigo e farinha de
0sso. Durante cerca de uma semana , 0s animais recebe-
ram também grandes quantidades de Amaranthus sp. em
frutificacdo, recém colhido de uma resteva de feijio. Duas
porcas adultas receberam a mesma alimentaco e nio ado-
eceram. O proprietdrio relatou ter encontrado abundante
quantidade de material gelatinoso amarelado ao redor dos
rins e edema subcutineo na parede abdominal ventral,
em dez suinos.

Na necropsia de um suino afetado, havia duas dreas
elevadas com cerca de 2,5cm de didmetro recobertas por
fibrina, nos bordos laterais do terco cranial da lingua. Ha-
via edema perirrenal moderado e os rins estavam acentua-
damente pilidos (Fig.1), amolecidos e com petéquias dis-
tribuidas aleatoriamente na superficie subcapsular; ao cor-
te observou-se edema acentuado envolvendo as papilas
renais. A principal alteragio histolégica consistia de nefrose
tubular t6xica, afetando principalmente os tdbulos contor-
nados proximais. Alguns tdbulos estavam dilatados e ou-
tros continham cilindros hialinos (Fig. 2) ou granulosos.
Raros cristais refringentes foram observados no interior de
tibulos da cortical. Outros achados foram glossite e
esofagite fibrinonecréticas.

Os testes para peste suina cldssica foram negativos; os
exames bacteriolégicos nio revelaram organismos pato-
génicos e o exame toxicolégico foi negativo para
ocratoxina-A.
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Fig.1. Rins acentuadamente pdlidos. Intoxicacao por Amarantbus
sp. em suino (Estabelecimento 1).

Fig. 2. Necrose das células epiteliais tubulares renais ¢ presenca
de cilindros hialinos. Intoxicacao por Amaranthus  sp.
em suino (Estabelecimento 1). HE, obj. 10.

Estabelecimento 2

Localizado no municipio de Santiago. Em fevereiro de
1996 de um lote de 100 porcos sem raca definida, com
idade entre 30 e 40 dias e distribuidos em piquetes de 0,5
ha, morreram 17(17%) suinos num intervalo de 4 dias. Os
animais apresentavam incoordenacio motora, enrijecimento
muscular, decibito lateral ¢ morte dentro de 4 horas ap6s
0s primeiros sinais clinicos.

A alimentacao consistia de restos de matadouro, farelo
de trigo e sorgo. Ha 10 dias os suinos estavam recebendo
grande quantidade de Amarantbus viridis em frutificacao
recém colhido de uma drea proxima aos piquetes. Animais
de outras faixas etdrias que nao receberam a planta, nao
adoeceram.

Na necropsia de dois suinos afetados, observou-se
edemas cavitdrios (ascite, hidrotérax, hidropericirdio),
perirrenal, retroperitonial, mesentérico ¢ do tecido subcu-
tineo da parede abdominal ventral. Os linfonodos da ca-

vidade abdominal estavam aumentados de volume e
edematosos ao corte. Os rins encontravam-se moderada-
mente pdlidos, amolecidos, com petéquias na superficie
subcapsular e havia moderado edema pulmonar. Os acha-
dos histologicos nos rins foram semelhantes aos descritos
no animal do estabelecimento 1, exceto pela presenca de
moderado edema e infiltrado inflamatério intersticiais e
pela auséncia de cristais refringentes nos tibulos.

DISCUSSAO

Nos casos dos dois surtos descritos aqui, a epidemiologia,
os sinais clinicos, as lesoes macroscopicas e os achados
histopatologicos sao consistentes com o diagnostico de
intoxicacao por Amaranthus spp. em suinos (Buck et al.
19606, Osweiller et al. 1969, Sanko 1975, Cho & Lee 1985,
Salles et al. 1991).

No diagnostico diferencial devem ser incluidas a forma
aguda da doenca do edema e a intoxicacao por micotoxinas
nefrotoxicas. No primeiro caso, uma doenga produzida por
toxinas de cepas de Escherichia coli, a distribuicao dos
edemas difere daquela observada nos suinos deste estudo.
Hd edema nas palpebras, cabeca, parede do estobmago e
mesentério do colon espiral e, raramente, edema perirrenal
(Buck et al. 1966, Kurtz et al. 1969, Kurtz & Short 1976).
As lesoes degenerativas e inflamatorias das artérias associ-
adas a maldcia do encéfalo, frequentemente encontradas
em casos da doenca do edema (Kurtz et al. 1969), nao
foram observados nos trés suinos necropsiados neste estu-
do. Adicionalmente, as toxinas de E. coli nao produzem as
lesoes renais vistas aqui.

As micotoxicoses nefrotoxicas incluem as induzidas pela
ocratoxina-A e citrinina, produzidas por fungos como
Penicillium viridicatum, Aspergillus ochraceus e outras
espécies destes dois géneros (Szcech et al. 1973, Cook et
al. 1986, Kellerman et al. 1988). Casos espontaneos de
nefropatia micotoxica tém sido descritos apenas em sui-
nos ¢ aves domesticas (Szcech et al. 1973, Krogh et al.
1979, Cook et al. 1986, Kellerman et al. 1988); casos em
suinos sao frequentes na Dinamarca e Suécia, mas rara-
mente descritos em outros paises (Cook et al,. 19806,
Kellerman et al. 1988). Embora uma nefropatia experimental
aguda em suinos, induzida por culturas de P. veridicatium
tenha sido produzida, com lesoes muito semelhantes as da
intoxicacao por Amaranthus spp. (Carlton & Tuite 1970),
0s casos espontaneos de micotoxicoses nefrotoxicas pare-
cem resultar do consumo prolongado de concentracoes
baixas das micotoxinas (Cook et al. 1986) o que é também
corroborado por estudos experimentais (Krogh et al. 1979,
Tapia & Seawright 1984). Nesses casos, hd emagrecimen-
to, diarréia e vomito, edema perirrenal € visto, ha lesoes
ulcerativas do trato gastrintestinal, lesoes hepdticas
degenerativas e lesoes cronicas no rim. Dessas, apenas as
lesoes degene-rativas da lingua e do esofago foram vistas
nos suinos deste estudo. Adicionalmente, em um dos dois
estabelecimentos, o exame micotoxicoldgico da racao re-
sultou negativo.
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O principio téxico das espécies de Amarantbus nio foi
ainda devidamente esclarecido. Plantas desse género con-
tém altos niveis de oxalato (Marshal et al. 1967, Mugerwa
& Stafford 1975) e nitratos (Duckworth 1975), e uma for-
ma da intoxicacdo por Amarantbus spp. em ruminantes €
atribuida a intoxicac¢do por nitritos que sio formados no
rdmen, a partir dos altos niveis de nitratos contidos na
planta. Essa Gltima forma da intoxica¢do ndo € descrita em
suinos e os animais deste estudo nio apresentaram os Si-
nais clinicos caracteristicos da intoxicacdo por nitratos/
nitritos (Jones 1988). E pouco provivel também que a in-
toxicac¢io seja devida a oxalatos. De acordo com James
(1978), a nefrose toxica induzida por plantas que contém
oxalatos é tipicamente associada ao achado de grandes
quantidades de cristais de oxalatos no rim, porém outros
autores nfo encontraram ou encontraram somente peque-
nas quantidades destes cristais, seja em bovinos (Ferreira
et al. 1991, Lemos et al.1993, Torres 1996) ou seja em sui-
nos (Osweiller et al. 1969, Salles et al. 1991), intoxicados
por Amarantbus spp. Apenas quantidades minimas de
oxalatos foram encontradas nos rins de apenas um dos
trés suinos deste estudo.

Suinos criados com acesso continuo as pastagens com
Amaranthus spp. parecem nio se intoxicar (Buck 1975).
Isso sugere que nio ingiram a planta ou a ingiram em
pequenas quantidades por estarem acostumados; alterna-
tivamente é sugerido que hi desenvolvimento de resistén-
cia a0 principio téxico (Buck 1975). Por outro lado, a planta

apds colhida perde rapidamente a toxidez (Osweiller et

al. 1969). No estabelecimento 2, apenas suinos jovens (30
a 40 dias) recebiam a planta, porém duas porcas adultas
do estabelecimento 1 também receberam Amaranthus sp.
e n3o adoeceram. Esses achados estdo em acordo com o
que € descrito na literatura, parecendo haver uma maior
susceptibilidade em animais jovens (Buck et al. 1966,
Osweiller et al. 1969, Sanko 1975, Salles et al. 1991).

O edema perirrenal é um achado quase constante na
intoxicacao por Amaranthus spp. em bovinos e suinos e é
atribuido 2 filtragdo retrograda de liquido para o intersticio
renal em consequéncia da lesdo tubular e posterior drena-
gem linfatica para o tecido conjuntivo perirrenal (Maxie
1993). Em suinos ocorre hipoproteinemia devido a
proteindria (Osweiller et al. 1969) o que deve ter impor-
tincia no desenvolvimento dos edemas em outros locais.

Em um suino deste estudo foram observadas lesdes
ulcerativas nas mucosas da boca e do esofago. Lesdes se-
melhantes tém sido encontradas em bovinos intoxicados
por Amaranthus spp. e atribuidas 2 uremia (Lemos et al.
1993, Torres 1996). Neste estudo, testes soroldgicos ndo
foram feitos, mas sabe-se que a uréia e a creatinina séricas
estdo aumentadas em suinos intoxicados por A. retroflexus
(Osweiller et al. 1969, Buck 1975), E, portanto, provavel
que as lesdes ulcerativas vistas em nossos casos sejam de-
vido 2 uremia. .

Em suinos, a morte nesta toxicose tem sido atribuida a
hiperpotassemia (Osweiller et al. 1969, Buck 1975). A in-
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suficiéncia renal pode anular a excrecio de potissio, au-
mentando seu nivel no plasma e resultando em parada
cardiaca letal (Dixon 1985). As alteracdes no EEG detecta-
das em suinos intoxicados experimentalmente com A.
retroflexus sdo semelhantes as que ocorrem na insuficién-
cia cardiaca por hiperpotassemia (Osweiller et al. 1969).

Nio existe tratamento especifico para a intoxicacio.
Horménios mineralocorticéides que facilitam a excre¢do
de potissio e retenc¢io de sédio sdo, por vezes, recomen-
dados (Buck 1975), mas seu indice de sucesso nio é men-
cionado.

Como profilaxia, deve-se evitar que suinos niao acostu-
mados 2 planta tenham acesso a Amarantbus spp. em
frutificacio. Apds a ocorréncia dos primeiros casos, os
animais devem ser retirados imediatamente da pastagem
infestada (Buck 1975), porém podem ocorrer mortes até 5
a 10 dias ap6s a retirada (Sanko 1975).
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PERFIL DE RESISTENCIA A ANTIMICROBIANOS EM
Escherichia coli ENTEROTOXIGENICA (ST) E
Salmonella sp EM BEZERROS NO AGRESTE MERIDIONAL
DE PERNAMBUCO!

Carla Lopes de Mendonga?, Norma dos Santos Lizaro3, Roberto Soares de
Castro?, José Augusto B. Afonso® e Ernesto Hofer®

ABSTRACT.- Mendonca C.L., Lizaro N.S., Castro R.S., Afonso J.A.B. & Hofer E. 1996.
[Occurrence of enterotoxigenic Escherichia coli and Salmonella sp in calves in
the southern agreste region of the State of Pernambuco, Brazil] Ocorréncia de
Escherichia coli enterotoxigénica e Samonella sp em bezerros no agreste meridional de
Pernambuco. Pesquisa Veterindria Brasileira, 16(4):127-131. Clinica de Bovinos,
Universidade Federal Rural de Pernambuco, Av. Bom Pastor s/n, Garanhuns, Pernambuco
55290-000, Brazil.

The diarrheic processes caused by pathogenic enterobacteria are of great economic-
sanitary importance, with limiting effects on cattle raising. In the present study 106 fecal
samples from 52 diarrheic and 54 non-diarrheic calves aged 1 to 90 days were analyzed,
in order to determine the occurrence of enterotoxigenic Escherichia coli (ETEC) and
Salmonella sp among calves reared in the agreste region of the state of Pernambuco and
to determine the behavior of the isolates in response to 16 antimicrobial agents. The
strains were cultured in selective media and submitted to biochemical characterization,
serologic identification and detection of heat-stable enterotoxin. E. coli was isolated from
all 106 calves studied and five of these strains (4,7%) were producers of heat-stable en-
terotoxin. Salmonellasp was isolated from six (5,7%) samples belonging to serovars Dublin,
Muenchen and Infantis. The Salmonella strains were highly sensitive to the drugs tested,
whereas the E. colistrains were more resistent to tetracycline (50,9%), sulfonamide (40,6%),
streptomycin (35,9%) and ampicillin (22,6%). Particularly outstanding in the general analysis
was the multiresistance of E. coli (52,0%), with a predominance of the tetracycline-sul-
fonamide association. The present results serve as a warning regarding the indiscriminated
use of antimicrobial agents. Low percentages of ETEC and Salmonella in calves show the
necessity of other diagnostic procedures to clarify the etiology.

INDEX TERMS: Diarrhea, calves, Escherichia coli, Salmonella sp.
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SINOPSE. Os processos diarréicos acarretados por
enterobactérias patogénicas tém sido incriminados como
de grande importincia econdmica-sanitiria, desempenhan-
do um papel limitante na criacio de bezerros. Com o ob-
jetivo de estudar a ocorréncia de Escherichia coli
enterotoxigénica e Salmonella sp em bezerros no agreste
meridional de Pernambuco e o comportamento dos isola-
dos frente aos antimicrobianos, foram analisadas 106 amos-
tras fecais provenientes de 52 bezerros diarréicos e 54 nido
diarréicos de 1 a 90 dias de idade. O cultivo das amostras
foi realizado em meios seletivos com posterior caracteriza-
¢do bioquimica, identificacio soroldgica e deteccio de
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enterotoxina termoestavel. Para verificacio do comporta-
mento dos isolados, foram selecionados 16 antimicrobianos.
E. colifoi isolada dos 106 bezerros estudados, sendo cinco
(4,7%) produtoras de enterotoxina termoestdvel e,
Salmonella isolada de seis (5,7%) amostras pertencentes
aos sorovares Dublin, Muenchen e Infantis. As amostras
de Salmonella demonstraram uma elevada sensibilidade
frente as drogas testadas, enquanto que as de E. coli reve-
laram maior resisténcia 2 tetraciclina (50,9%); sulfonamida
(40,6%); estreptomicina (35,9%) e ampicilina (22,6%). No
computo geral destaca-se a multirresisténcia de E. coli (52%),
predominando a associago tetraciclina-sulfonamida. Face
aos resultados auferidos adverte-se quanto-ao uso
indiscriminado de antimicrobianos. Os baixos percentuais
de ETEC e Salmonella salientam a necessidade de outros
procedimentos de diagnéstico visando esclarecer a etiologia
das diarréias.

TERMOS DE INDEXACAO: Diarréia, bezerros, Escherichia coli,
Salmonella sp.

INTRODUCAO

A infec¢do do trato intestinal é uma das principais causas
de morbidade e mortalidade em bezerros, sendo respon-
savel por sérios prejuizos a pecudria. Sua etiologia é com-
plexa e multifatorial onde fatores' ambientais, nutricionais,
imunolégicos e agentes infecciosos tais como bactérias,
virus e protozodrios, estao envolvidos (Allen & White 1985).
Dentre os patégenos bacterianos causadores de diarréia
neonatal, destacam-se a Salmonella e Escherichia coli
enterotoxigénica (ETEC). No entanto, salienta-se a partici-
pagio de Clostridium perfringens, Campylobacter spp
(Charles & Furlong 1992) e mais recentemente, E. coli
verotoxigénica e E. coli necrotoxigénica (Blanco et al.
1993).

A infec¢io por Salmonella caracteriza-se pelo aspecto
septicémico, acompanhado ou nio de processo diarreico,
ou por uma enterite localizada, acometendo principalmente
animais jovens (Anderson & Blanchard 1989). A diarréia
neonatal, tendo como modelo representativo a E. coli
enterotoxigénica (ETEC), caracteriza-se clinicamente por
diarréia profusa, resultando em desidrata¢iio progressiva,
acidose metabdlica e 6bito nos casos mais graves (Zeman
et al. 1989).Para acarretar um quadro diarréico as ETEC
devem possuir atributos de viruléncia, que sio mediados
por plasmidios e, portanto transferidos de uma cepa para
outra, recomendando-se a classificacio de uma amostra
de E. coli enterotoxigénica pela sua capacidade em produ-
zir enterotoxinas termoestivel e/ou termoldbil, reservan-
do-se para um segundo plano a identificacio soroldgica
(Acres 1985).

No Brasil, trabalhos realizados em diferentes regides
tém demonstrado a participacio de enterobactérias, parti-
cularmente E. coli e Salmonella sp, como agentes
bacterianos de diarréia em bezerros em percentuais que
variam de 9,3 a 24,6% (Avila et al. 1988, Oliveira et al.
1989, Pianta 1993, Lizaro et al. 1994b).
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Um crescente isolamento de bactérias resistentes aos
antimicrobianos, particularmente de E. coli, vem sendo
observado em virias espécies de animais domésticos, en-
tre 0s quais os bovinos (Singh et al. 1992). Segundo Carter
(1988) a resisténcia multipla a drogas, transferivel devido
aos fatores R, ocorre mais comumente nos membros da
familia Enterobacteriaceae, sendo transferida entre cepas
da mesma espécie e de espécies bacterianas diferentes
estreitamente relacionadas.

O propésito do presente estudo foi determinar a ocor-
réncia de E. coli produtoras de enterotoxina termoestavel
e Salmonella sp em bezerros diarréicos e ndo diarréicos
no agreste meridional de Pernambuco, como também ve-
rificar o comportamento dos isolados frente aos
antimicrobianos.

MATERIAL E METODOS

Utilizou-se um total de 106 bezerros mesticos, submetidos a
um sistema de criacio semi-intensiva, procedentes de 18
propriedades localizadas no agreste meridional do Estado de
Pernambuco, agrupados da seguinte forma: 52 diarréicos e 54
nio diarréicos com idade variando de 1 a 90 dias.As amostras
fecais foram colhidas com auxilio de um “swab” e mantidas 2
temperatura de 40C, sendo processadas num periodo maximo de
trés horas.

Isolamento e identificagdo bioquimica

As amostras fecais foram semeadas em agar Eosina Azul de
Metileno (EMB-Merck) e agar Salmonella-Shigella (SS-Merck).
Paralelamente foi realizado o enriquecimento em caldo lactosado
e caldo tetrationato (DIFCO), segundo Kauffmann com semeadura
apds 37°C por 24 horas em agar EMB e SS. De cada placa foram
repicadas 5 a 10 coldnias lactose negativas e lactose positivas em
agar Triplice Acticar Ferro (TSI-Merck) e incubadas a 37°C por 24
h, com posterior confirmagio bioquimica adotando-se as férmulas
dos meios, critérios de incubacio e leitura das reages segundo
especificagdes de Costa & Hofer (1972) e Ewing (1986)

Identificagdo sorologica

As amostras compativeis com Salmonella, do ponto de vista
bioquimico, foram analisadas sorologicamente pela determinacio
das estruturas antigénicas, somdticas e flagelares, através do
processo de soro aglutina¢iio ripida segundo Costa & Hofer (1972).
Nesta etapa foram utilizados antissoros polivalentes e monovalentes
somiticos e flagelares. A representagiio dos sorovares foi realizada
de acordo com a orientagiio de Le Minor & Popoff (1987).

Detecgdo de enterotoxinea termoestdvel

A pesquisa de enterotoxina termoestivel nas amostras de E.
coli foi realizada em camundongos recém-natos, conforme
metodologia descrita por Dean et al. (1972), modificada por
Gianella (1976). As amostras que apresentaram valores da rela¢io
do peso do intestino/peso da carcaga iguais ou maiores que 0,083
foram consideradas positivas. Como controle positivo foi utilizada
a amostra padrdo de E. coli H10407 produtora de enterotoxina
termoestivel.

Teste de sensibilidade aos antimicrobianos
Empregou-se a técnica dos discos impregnados com
antimicrobianos, segundo Bauer et al. (19606), sendo selecionados
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os seguintes antimicrobianos: dcido nalidixico  (AN)- 30 mcg;
amicacina (AM)- 30 mcg; ampicilina (AP)- 10 mcg; carbenicilina
(CR) - 100 mcg; cefalotina (CF) - 30 mcg; cefoxitina (CFO)- 30
mcg; cefoperazona sédica (CPZ)- 75 mcg; cloranfenicol (Co)-30
mcg; danofloxacina (DFX)- 5 mcg; estreptomicina (ET)- 10 mcg;
gentamicina (GN)- 10 mcg; kanamicina (KN)- 30 mcg;
nitrofurantoina (NT)- 300 mcg; sulfazotrim (SFT)- 25 mcg;
sulfonamida (SUL)- 300 mcg; tetraciclina (TT)- 30 mcg. Como
controle do antibiograma foi utilizado a amostra padrio de E. coli
ATCC 25922.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Todos os bezerros em estudo albergavam E. coli, detectan-
do-se apds avaliacido da patogenicidade cinco (4,7%) pro-
dutoras de enterotoxina termoestivel, sendo quatro pro-
venientes de animais diarreicos ¢ uma de nido diarreico
(Quadro 1), com maior ocorréncia entre 31 a 60 dias de
idade (Quadro 2). A presenca de ETEC em bezerros nesta
faixa etdria nos leva a admitir o estado de portador e que
outros enteropatégenos poderdo estar envolvidos no pro-
cesso diarreico, pois segundo Zeman et al. (1989) a E. coli
enterotoxigénica é uma das principais causas da diarréia
em bezerros nos primeiros dias de vida. Da mesma forma,
cepas portadoras de plasmidio Ent, o qual codifica a pro-
ducio de enterotoxina, podem sobreviver no trato intesti-

Quadro 1. Ocorréncia de Escherichia coli enterotoxigénica e
Salmonella sp em bezerros diarréicos e ndo diarréicos

Bezerros
Diarréicos Nio diarréicos Total
n=52 n =54 n =106
E. coli enterotoxigénica 4 (7,7%) 1 (1,8%) 5 (4,7%)
Salmonella sp 4 (7,7%) 2 (3,7%) 6 (5,7%)

nal desses animais por um longo periodo, aumentando
assim a transmissibilidade de ETEC entre bezerros (Falkow
et al. 1976). Resultados semelhantes foram observados nos
trabalhos de Barrandeguy et al. (1988) e Lizaro et al.
(1994b), que encontraram bezerros de até 40 dias de idade
portadores de ETEC.

Foram isloladas seis (5,7%) amostras de Salmonella ca-
racterizadas sorologicamente como S. Dublin, S. Infantis e
S. Muenchen. O sorovar Dublin foi observado em quatro
animais, todos apresentando quadro diarréico e faixa etdria
variando de 16 a 30 dias (Quadro 2).

Quadro 2. Distribuicao da ocorréncia de E. coli
enterotoxigénica e Salmonella sp em bezerros nas diferentes
faixas etdrias

Faixas etdrias

1-15 dias 16-30 dias  31-60 dias  61-90 dias
n =31 n =37 n =33 n =05
E. coli 1 (3,2%) 1(2,7%) 3 (9,1%) 0
enterotoxigénica
Salmonella sp 1 (3,2%) 5 (13,5%) 0 0

O encontro de S. Dublin em animais com diarréia, rati-
fica as afirmacdes de Heath (1992), que caracteriza este
sorovar como enzodtico para os bezerros, haja visto a alta

-adaptabilidade para a espécie bovina. Em contraposicio,

os sorovares Infantis e Muenchen foram resgatados de
animais nao diarréicos e enquadrados como ubiquos, ou
seja, ndo possuem hospedeiros especificos e nem sempre
animais portadores deste sorovar apresentam sintomatologia
clinica (Hirsh 1994). Salienta-se ainda, que o bezerro nio
diarreico do qual foi isolado S. Infantis, tinha apenas 3
dias de idade e que esta situagio segundo Radostits et al.
(1994), pode ser decorrente de vacas portadoras de
Salmonella que se tornam eliminadoras ativas com o pat-
to, contaminando o meio ambiente, predispondo a infec-
¢do do recém-nato. Em nenhum dos animais foi verificado
uma infec¢do concomitante por E. coli enterotoxigénica e
Salmonella sp.

Os baixos percentuais de ETEC e Salmonella nos be-
zerros por noés analisados, ndo esclareceram o diagnéstico
na maioria dos casos, tornando-se evidente a necessidade
de ampliar o processamento laboratorial, considerando-se
a etiologia multifatorial dos processos diarreicos.

Quanto ao comportamento das 106 amostras de E. coli
frente aos antimicrobianos, observou-se um maior
percentual de resisténcia 2 tetraciclina (50,9%), sulfonamida
(40,1%); estreptomicina (35,8%) e ampicilina (22,6%). De
maneira geral, estes valores se mostraram ligeiramente su-
periores nos animais diarréicos quando comparados aos
nio diarreicos (Figura 1). Estes achados corroboram os
trabalhos de Gottschalk & Grodsinsky (1988) e Lizaro et
al. (1994a) que encontraram elevados percentuais de re-
sisténcia de E. coli frente a tetraciclina, estreptomicina e
ampicilina. As amostras evidenciaram um maior grau de
sensibilidade frente 2 amicacina, cefoxitina, dcido nalidixico,
gentamicina e danofloxacina (Figura 1).
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Fig. 1. Perfil de resisténcia das amostras de E. coli isoladas dos be-
zerros diarréicos e ndo diarréicos frente aos antimicrobianos.
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Fig. 2. Demonstra¢iao da resisténcia multipla apresentada pelas
amostras de E. coli isoladas de bezerros diarréicos e nao
diarréicos.

Analisando os resultados, verifica-se a resisténcia maltipla
de E. coli (53/106) a duas ou mais drogas, como pode ser
observado na Figura 2. Chama-se atencdo para a detec¢io
de nove amostras resistentes a sete antimicrobianos, havendo
uma maior participa¢do da associac¢io tetraciclina-sulfonamida,
drogas empregadas com freqiiéncia na regido.

Gottschalk & Grodsinsky (1988), analisando distintos
graus de resisténcia de E. coli isoladas de bezerros, tipo
leiteiro, encontraram 26% dos isolados resistentes a quatro
ou mais antibidticos. Sob este prisma, Singh et al. (1992),
relataram a transmissdo da multirresisténcia a drogas entre
populagdes bacterianas por meio de plasmidios, podendo
estas bactérias serem transmitidas entre os animais e dos
animais para a espécie humana.

Os diferentes sorovares de Salmonella apresentaram
uma elevada sensibilidade para a maioria dos antimicro-
bianos (12/16) empregados (Figura 3), entretanto um grau
intermediario de sensibilidade foi assinalado em 83,3% das
amostras frente a estreptomicina, de modo similar aos en-
saios realizados por Morteo et al. (1990) e Shah & Jhala
(1992).

O perfil de resisténcia apresentado pelas amostras aler-

ta para .o uso nio criterioso de antimicrobianos, acarretan- -

do sérios problemas de ordem econdmica e sanitdria, como
também, conseqiiéncias deletérias a nivel de saide pabli-
ca. Salientamos no entanto, a importincia de medidas de
controle mais eficazes tais como o manejo higiénico ade-
quado, visando diminuir o grau de exposi¢io ao agente
etiolégico, bem como, estimular a resisténcia inespecifica
através da correta administracao do colostro.
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