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Lesdes perinatais em bovinos na intoxicacdo experimental
por Ateleia glazioviana (Leg.Papilionoideae)!
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ABSTRACT.- Garciay Santos M.C., Schild A.L., Barros S.S., Riet-CorreaF, Elias F & Ramos A.T. 2004.
[Perinatal lesions in cattle experimentally poisoned by Ateleia glazioviana (Leg.
Papilionoideae).] Lesdes perinatais em bovinos na intoxicacéo experimental por Ateleia glazioviana
(Leg.Papilionoideae).] Pesquisa Veterinaria Brasileira 24(3):178-184. Laboratério Regional de
Diagnostico, Faculdade de Veterinaria, UFPel, Cx.Postal 354, Pelotas, RS 96010-900, Brazil. E-mail:
alschild@terra.com.br

Leaves of Ateleia glaziovian Baill., dried in a 100°C oven for 16-20 hours, were given to seven
crossbred cows, always as bolus. Two of them received 9 g/kg at 4 months of pregnancy. Three
cows in the 8th month of pregnancy received daily doses of 1-2 g/kg of the leaves, until a total
amount of 10, 21 and 28 g/kg/bw was reached. Two 8-month-pregnant cows were fed 15.5 and 18
g/kg of the dried leaves. Two 4-month-pregnant cows were fed 35 g/kg of green leaves of A.
glazioviana. The cow treated with 21 g/kg of the dry plant material showed clinical signs of poisoning
and delivered a stillborn calf. No clinical signs were observed in the other cows. The calves from
cows that received 9, 15.5 and 28 g/kg of the dried leaves showed weakness and suckling difficulties,
and were killed. Whitish areas and thickening of the right ventricle wall of the heart were observed
in the stillborn calf. Thickening of the wall of the right ventricle was also observed in the calf
delivered by the cow treated with 28g/kg of dry plant. The other calves had no gross lesions. The
histological changes in all necropsied calves were characterized by tumefaction and vacuolization
of muscle fibers and proliferation of fibrous tissue, similar as occurred in spontaneous cases of
fibrosis of the heart muscle in cattle poisoned by A. glazioviana. PAS stained slides revealed positive
granules in the cardiomyocytes more evident than those of the control calf. The stillborn calf had
mild spongiosis of the white matter of the cerebellum, thalamus and rostral colliculi. The
ultrastructural pathology revealed cardiac fibers with large glycogen storage within myofibril
bundles, which showed loss of bundles and disappearance of whole sarcomers. Mild glycogen
storage was observed in a control calf.

INDEX TERMS: Poisonous plants, plant poisoning, Ateleia glazioviana, Leguminosae Papilionoideae,
abortion, cardiac fibrosis, glycogenosis.
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RESUMO.- Folhas de Ateleia glazioviana Baill., dessecadas em
estufa a 100°C por 16 a 20 horas, foram administradas a sete
vacas sem raca definida. Duas vacas receberam 9 g/kg da planta
seca aos 4 meses de gestacdo em dose Unica. Trés vacas no 82
més de gestacdo, receberam doses diarias de 1 a 2 g/kg da planta
seca, perfazendo totais de 10, 21 e 28 g/kg. Duas outras, tam-
bém no 82 més de gestacéo, receberam a planta seca em dose
Unica 15,5 e 18 g/kg. Duas vacas, no 4° més de gestacao, recebe-
ram 35 g/kg da planta verde, em dose Unica. A vaca que recebeu
21 glkg da planta seca foi a Unica a apresentar sinais clinicos de
intoxicagao e o bezerro nasceu morto. As demais vacas ndo apre-
sentaram sinais clinicos. Os bezerros das vacas que receberam a
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planta seca nas doses de 9, 15,5 e 28 g/kg, apresentaram sinais
clinicos de debilidade, dificuldade de manter-se em pé e mamar
e foram sacrificados. Macroscopicamente, no bezerro que nas-
ceu morto, foram observados areas esbranquicadas e
espessamento da parede do ventriculo cardiaco direito. Os de-
mais bezerros que nasceram fracos foram sacrificados e ndo
apresentaram lesdes macroscopicas, com exce¢do do bezerro
davaca que recebeu a planta seca, na dose total de 28g/kg, que
apresentou, também, espessamento da parede do ventriculo di-
reito. As alteragdes histolégicas do bezerro que nasceu morto e
dos que foram sacrificados por apresentarem sinais clinicos de
debilidade caracterizaram-se por tumefagéo e vacuolizacdo de
feixes de fibras musculares e proliferagéo de tecido fibroso en-
tre os cardiomidcitos. Essas lesdes sdo semelhantes as observa-
das em casos espontaneos da intoxicagao. Os cardiomidcitos
mostraram reagdo PAS positiva no sarcoplasma, mais acentuada
do que no animal controle. No bezerro que nasceu morto foi
observado, também, espongiose discreta na substancia branca
do cerebelo, coliculos rostrais e talamo. O estudo ultra-estrutu-
ral do coragdo revelou fibras cardiacas com actimulos de
gliocogénio, situados entre feixes de miofibrilas, os quais mos-
travam perda de miofilamentos e desaparecimento de
sarcomeros inteiros. No animal controle a presenca de glicogénio
foi substancialmente menor do que nos animais intoxicados.

TERMOS DE INDEXACAO: Plantas toxicas, intoxicagio por plantas,
Ateleia glazioviana, Leguminosae Papilionoideae, aborto, fibrose car-
diaca, glicogenose.

INTRODUGAO

Ateleia glazioviana e Tetrapterys spp (T. acutifolia e T. multiglandulosa)
sdo plantas conhecidas no Brasil por causar, em bovinos, sinais
nervosos, abortos e fibrose cardiaca manifestada por morte su-
bita ou sinais de insuficiéncia cardiaca congestiva (Tokarnia et
al. 2000).

Ateleia glazioviana é uma das mais importantes plantas toxi-
cas do noroeste do Rio Grande do Sul e oeste de Santa Catarina.
A intoxicagao espontanea tem sido descrita em bovinos causan-
do diferentes quadros clinicos, dependendo da quantidade e da
forma como a planta € ingerida. A intoxicagdo espontanea em
bovinos causa nascimento de animais fracos que morrem no
periodo neonatal, abortos (Gava 1993), e fibrose do miocardio,
com morte subita ou insuficiéncia cardiaca congestiva e sinais
clinicos nervosos, (Gava 2001, Gava & Barros 2001). Recente-
mente, foi diagnosticado um surto espontaneo de intoxicacdo
pela planta em ovinos (Gava et al. 2003). A prevaléncia de aborto
causado pela intoxicacdo espontanea por A. glazioviana em va-
cas a pastoreio pode variar entre 10 e 40%, podendo em alguns
surtos chegar a 100%. A morbidade em casos de insuficiéncia
cardiaca congestiva varia de 10 a 60% e a letalidade é proxima de
100% (Gava & Barros 2001).

Miocardiopatia, sinais clinicos nervosos e abortos ou nasci-
mento de animais fracos tém sido reproduzidos experimental-
mente em bovinos, pela administragdo de A. glazioviana verde ou
dessecada, (Gava et al. 2001, Stolf etal. 1994). A forma cardiaca da
enfermidade e sinais clinicos nervosos foram reproduzidos expe-
rimentalmente também em ovinos (Stigger et al. 2001, Leite etal.

2002). O principio ativo cardiot6xico de A. glazioviana é estavel a
100°C e ratos, camundongos, coelhos e cobaios ndo sao susceti-
veis ao efeito cardiotdxico da planta (Leite et al. 2002). O quadro
nervoso da enfermidade, denominado forma letargica, é caracte-
rizada por marcada depressdo, marcha incoordenada e batida
contra objetos.

As leses histologicas nos casos de morte subita caracteri-
zam-se por marcada degeneragao e necrose dos midcitos e fibrose
do miocéardio. Os animais que desenvolvem insuficiéncia cardia-
ca congestiva apresentam, além das lesdes cardiacas, congestao
passiva cronica do figado e edemas generalizados. Em alguns
casos observa-se, também, degeneracao esponjosa no sistema
nervoso. Quando o quadro clinico manifesta-se com sinais clini-
COS Nervosos microscopicamente 0s animais apresentam dege-
neragdo esponjosa localizada do sistema nervoso central, prin-
cipalmente, na substancia branca da medula cerebelar,
peddnculos cerebelares, ponte e medula oblonga. (Gava & Bar-
ros 2001, Gava et al. 2001).

Aintoxicagdo por Tetrapterys spp causa sinais clinicos relaci-
onados a insuficiéncia cardiaca, como veia jugular ingurgitada,
pulso venoso positivo, edema da regido da barbela e arritmia
cardiaca. A evolugdo é subaguda a crénica, podendo ocorrer
excepcionalmente “morte subita” quando os animais sédo forca-
dos a se movimentarem. Outros sinais clinicos observados sdo
dificuldade de locomocéo, lerdeza, fraqueza, anorexia, tremo-
res musculares, leve dispnéia e fezes ressequidas. Ocorrem, tam-
bém, abortos e nascimento de bezerros fracos que logo morrem
(Tokarnia et al. 1989; Tokarnia et al. 2000).

O quadro clinico de cardiomiopatia causado por Ateleia glazio-
viana e Tetrapterys spp tem sido observado, também, no sul da
Africa, em ruminantes que consomem plantas da familia Rubiaceae
(Pachystigma spp, Pavetta spp e Fadogia monticola), que também
causam fibrose cardiaca. Fourie (1995) comprovou que o precipi-
tado etandlico de Pavetta harborii causa 0s mesmos sinais clinicos
e lesBes, observados na intoxicacdo natural por A. glazioviana.
Uma substancia denominada pavetamine contida no precipitado
etandlico foi identificada como o principio ativo (Schultz et al.
2001). A semelhanca das manifestaces clinicas e lesdes causadas
pelas plantas da familia Rubiaceae presentes no sul da Africa como
as causadas por Ateleia glazioviana e Tetrapterys spp sugere que
estas Ultimas possam conter o mesmo principio ativo. Esta seme-
Ihanca é sugerida, também, pelo fato de que tanto o principio
ativo das plantas do sul da Africa quanto o principio ativo de A.
glazioviana ndo afetam animais de laboratério quando administra-
das pelavia oral e sdo termoestaveis a 100°C (Leite et al. 2002).

Os objetivos deste trabalho foram: determinar se o principio
ativo de A. glazioviana atravessa a barreira placentaria causando
lesBes neonatais em bezerros de vacas que ingerem a planta
durante a gestagdo; determinar se o principio ativo da planta,
estavel a 100°C, que causa fibrose cardiaca e espongiose do
sistema nervoso &, também, responsavel pelos abortos ocasio-
nados pela planta; e estudar as lesdes histolégicas e ultra-estru-
turais observadas nos fetos e/ou animais nascidos fracos.

MATERIAL E METODOS

Para determinar se o principio ativo de Ateleia glazioviana que causa
fibrose cardiaca atravessa a barreira placentaria e causa lesfes e
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morte fetal, foram utilizadas cinco vacas (numeradas 1 a 5) sem raca
definida prenhes no 82 més de gestacdo, que receberam a planta
seca a sombra e moida, sendo posteriormente passada em estufa a
100°C por 16 a 20 horas. Vaca 4 recebeu 1g/kg (g/kg de peso corporal)
de planta durante 10 dias. Vaca 1 recebeu 1 g/kg de planta seca por
dia durante 10 dias e 2 g/kg por mais 5 dias. Em razdo de apresentar
sinais clinicos a administracdo da planta foi suspensa por 3 dias e
apos esse intervalo, por ter melhorado, voltou a receber 1 g/kg durante
um dia, perfazendo um total de 21 g/kg de planta. Estes animais
recebiam a planta seca, misturada a racdo comercial para bovinos
que era administrada em quantidade equivalente a 1% do peso
corporal. Vaca 3 recebeu 1 g/kg de planta seca durante 8 dias, por
sonda ruminal, e apo6s intervalo de 10 dias recebeu 2 g/kg durante
mais 10 dias, perfazendo um total de 28 g/kg. Vacas 2 e 5 receberam
doses Unicas de 15,5 e 18 g/kg de planta seca por sonda ruminal.

Quatro vacas sem raca definida prenhes no 42 més de gestacdo
foram utilizadas no experimento, duas delas (Vacas 6 e 7) receberam 9
g/kg de planta seca em dose Unica. A planta moida foi passada em
estufa a 100°C por 16 a 20 horas, sendo administrada misturada a
racdo comercial que era administrada em quantidade equivalente a 2%
do peso corporal de cada animal. Vacas 8 e 9 receberam, em dose Uni-
ca, 35 glkg, da planta verde, triturada e misturada com forragem verde
(capim-elefante). Os dados sobre os animais, quantidade de planta ad-
ministrada e periodo de administragao sdo apresentados no Quadro 1.

A. glazioviana administrada as Vacas 1, 2 e 4 foi coletada no
municipio de Campos Novos, SC, no més de setembro de 2001. A
planta administrada as Vacas 3, 5, 6 e 7 era proveniente do municipio
de ljui, RS, tendo sido coletada em fevereiro de 2002. Para as Vacas 8
e 9, a planta administrada foi coletada, em maio de 2002, de duas
arvores plantadas na Faculdade de Veterinaria da UFPel, municipio
de Capao do Ledo.

As funcdes cardiacas dos nove animais foram monitoradas por
exame clinico diario sendo avaliados as frequéncias cardiaca e
respiratoria, temperatura retal, movimentos ruminais e modificagdes
do comportamento, postura e movimentagdo. Os fetos foram
monitorados diariamente por palpacdo retal e semanalmente por
ultra-sonografia. Os bezerros que nasceram com sinais clinicos de

Quadro 1. Peso dos animais, periodo de gestacéo,
quantidade de planta diaria e dose total de Ateleia
glazioviana administrada a 9 vacas

Vaca Peso Periodo de Planta Dose diaria de Periodo Total de

no. (kg) gestagdo planta (g/kg) (dias) planta (g/kg)
(meses)

12 343 8 Seca 1-2 16 21
2 258 8 SecaP 15,5 1 15,5
3¢ 375 8 SecaP 1-2 18 28
4 310 8 Seca 1 10 10
5 360 8 Seca 18 1 18
6 337 4 Seca 9 1 9
7 341 4 Seca 9 1 9
8 520 4 Verde 35 1 35
9 370 4 Verde 35 1 35
10 Controle

@Vaca 1 recebeu 1g/kg durante 10 dias e 2 g/kg por 5 dias, apresentou
sinais clinicos sendo suspensa administracao por 3 dias e ap6s recebeu 1
g/kg por um dia.

b Planta administrada por sonda ruminal.

¢ Vaca 3 recebeu durante 8 dias 1 g/kg, apresentou lesdes esofagicas em
conseqliéncia da passagem da sonda e a administracdo foi suspensa por
10 dias, quando voltou a receber 2 g/kg por 10 dias.
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debilidade, dificuldade de manter-se em pé e mamar foram
sacrificados e necropsiados. Fragmentos de 6rgdos das cavidades
torécica e abdominal e encéfalo foram fixados em formol tamponado
a 10% e processados rotineiramente para histologia e corados pela
hematoxilina-eosina (HE). Fragmentos de musculo estriado, coracao,
figado, rim, pulmé&o e encéfalo foram corados pela técnica do acido
periédico de Schiff (PAS). Cortes do miocardio foram corados pelo PAS
tendo sido previamente tratados pela diastase salivar por 20 minutos.
Bezerro 20 da Vaca 10 (controle) que permanecia no mesmo potreiro
dos animais experimentais e recebia ragdo comercial em quantidade
equivalente a 1% do peso corporal, foi sacrificado e necropsiado para
ser utilizado como bezerro controle.

Para estudo ultra-estrutural, fragmentos do miocardio e sistema
nervoso central foram fixados em solugdo de glutaraldeido 2% e
paraformaldeido 2% em tampao cacodilato de sodio, desidratados
em uma série crescente de etandis e incluidos em Epon. Os cortes
semi-finos foram corados por azul de metileno. Em areas selecionadas
dos blocos foram feitos cortes ultra-finos contrastados por acetato de
uranila e citrato de chumbo e observados em microscopio eletrénico
de transmisséo.

RESULTADOS

Sinais clinicos

Das vacas que receberam a planta seca, a Unica que apresen-
tou sinais clinicos de intoxicacéo foi a Vaca 1, que ap0s a ingestdo
de 21 g de planta por kg de peso vivo apresentou letargia, de-
pressdo e incoordenacdo motora. Houve regressdo desses sinais
apos a suspensao da administracdo da planta por 3 dias. Este
animal, dois dias ap6s ter parado de ingerir a planta, pariu um
bezerro macho (Bezerro 11), nascido a termo, morto durante o
parto que apresentava na necropsia discreto edema subcutaneo
na cabeca e no pescoco e aeracao dos bordos pulmonares. To-
das as demais vacas do experimento, tanto as que receberam
planta verde como as que receberam a planta dessecada tiveram
partos normais, dentro do tempo esperado para a espécie bovi-
na. A avaliacdo clinica diaria ndo revelou qualquer alteracao
durante o periodo experimental, com excecdo da Vaca 1 que
apresentou sinais clinicos de letargia, razéo pela qual aadminis-
tracdo da planta foi suspensa por 3 dias. Os Bezerros 12, 13 e 16
das Vacas 2, 3 e 6, respectivamente, nasceram com sinais clini-
cos de debilidade e dificuldade para manter-se em estacao (Fig.
1). No Bezerro 16 estes sinais eram discretos (Quadro 2). Bezer-
ro 15, que foi sacrificado para estudo histolégico, ndao apresen-
tou sinais clinicos. Os Bezerros 18 e 19 das vacas 8 e 9, respecti-
vamente, o Bezerro 14 da Vaca 4 e o Bezerro 17 da vaca 7
nasceram clinicamente normais e foram observados por 3 me-
ses, sem que apresentassem sinais de alteracao cardiaca ou do
sistema nervoso central (Quadro 2).

Patologia macroscépica e histolégica

Foram sacrificados e necropsiados os Bezerros 12, 13,15 e
16. Na necropsia do Bezerro 11, que nasceu morto, observa-
ram-se edema da cabeca e do pescoco, pequena aeracdo nos
bordos pulmonares e auséncia de coagulo nos vasos umbilicais.
O coragéo, ao corte, apresentava espessamento da parede do
ventriculo direito e &reas esbranquicadas, principalmente, nos
vértices do septo interventricular. O Bezerro 13 apresentou, tam-
bém, espessamento da parede do ventriculo direito. Os demais
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Quadro 2. Sinais clinicos e lesGes macroscépicas e histolégicas observadas nos bezerros das vacas que
ingeriram Ateleia glazioviana

Bezerro Vaca Periodo de Total de Tempo de Sinais clinicos Alteragdes macrosco- Alteracdes histoldgicas cardiacas

no. no. gestacdo planta ingestdo de debilidade picas cardiacas HE PAS
Hipertrofia Areas claras  Fibrose Vacuolizacgdo Granulos positivos
11 1 8 meses  21g/kg 16 dias natimorto  ++++P +++ +++ ++ ++
12 2 8 meses 15,5g/kg 1 dia ++++ - ++ +++
13 3 8 meses  28g/kg 18 dias +++ ++++ - ++ +++ ++++
14 4 8meses 10g/kg 10 dias NEd NE NE NE NE
15 5 8 meses  18g/kg 1 dia - - - ++ - ++
16 6 4 meses 9g/kg ldia ++ - - ++ - ++
17 7 4 meses 9g/kg 1 dia NE NE NE NE NE
18 82 4 meses  35g/kg 1 dia NE NE NE NE NE
19 98 4 meses  35g/kg 1 dia NE NE NE NE NE
20¢ 10 9 meses Controle - - - - +

@ Animais que receberam planta verde.

bGrau de sinais clinicos e alteragdes macroscépicas e histolégicas: ++-++ acentuados, +++ moderados, ++ discretos, + normal, -

ausente.
¢ Bezerro controle.
dNE = ndo examinado.

bezerros que foram necropsiados, ndo apresentaram lesdes
macroscopicas (Quadro 2).

As lesdes histoldgicas observadas no Bezerro 11 caracteriza-
ram-se por proliferacdo de tecido fibroso, envolvendo alguns fei-
xes de fibras cardiacas (Fig. 2) e presenca de macro6fagos no
intersticio. Em algumas areas observaram-se vacuolizacéo de fi-

Fig. 1. Bezerro 2 nascido de vaca intoxica-
da por Ateleia glazioviana, apresentan-
do sinais de debilidade e apatia.

Fig. 2. Miocardio do Bezerro 1 apresen-
tando tecido fibroso aumentado entre
as fibras cardiacas. HE, obj. 20.

Fig. 3. Miocardio do Bezerro 3 apresen-
tando vacuolizacdo dos cardiomidcitos.
HE, obj. 20.

bras musculares e presenca de miofibras eosinofilicas. No Bezer-
ro 13 foram observadas areas focais com grupos de miofibras
cardiacas tumefeitas e vacuolizadas, melhor evidenciadas quan-
do cortadas transversalmente (Fig.3). Bezerro 12 apresentava dis-
cretas areas de vacuolizacao de midcitos, melhor evidenciadas,
também, nas fibras cortadas transversalmente. Pela coloracéo de

Pesq. Vet. Bras. 24(4):178-184, out./dez. 2004



182

PAS evidenciou-se a presen¢a de granulos PAS positivos no
miocardio dos quatro bezerros experimentais e no controle. No
Bezerro 13 a presenca desses granulos era acentuada e difusa,
guando comparada ao animal testemunha; Bezerro 12 apresenta-
va areas focais com moderada presenca de granulos PAS positi-
vos; nos Bezerros 11, 15 e 16 a presenca dos granulos era menos
acentuada e se apresentava em areas multifocais (Quadro 2); no
Bezerro 20 (controle) a presenca desses granulos era sempre mais
discreta do que nos animais experimentais. Nos figados dos Be-
zerros 12, 13 e 16 havia vacuolizacdo difusa dos hepatdcitos. Pela
coloracdo com PAS ndo se observou diferenga na quantidade de
granulos positivos entre os animais experimentais e o Bezerro 20
(controle) no figado, rins, pulmao e encéfalo. Os cortes tratados
pela diastase salivar ndo exibiam granulos PAS positivos tanto nos
animais experimentais como no controle. No Bezerro 11 foi ob-
servada discreta vacuolizacdo na substancia branca das folhas
cerebelares e na substancia branca do tdlamo e dos coliculos
rostrais. Nos demais bezerros, ndo foram observadas lesdes do
sistema nervoso. Nos demais 6rgdos, nao foram observadas le-
sBes macroscopicas ou histoldgicas.
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Patologia ultra-estrutural

A patologia ultra-estrutural do coracao foi realizada nos Be-
zerros 13, 16 e 20. As fibras cardiacas exibiam acimulos de
gliocogénio, na forma monoparticulada, situados entre os fei-
xes de miofibrilas (Fig.4), os quais mostravam perda de
miofilamentos e desaparecimento de sarcémeros inteiros (Fig.4).
As mitocondrias estavam tumefeitas com distor¢&o, encurtamen-
to e desaparecimento das cristas. A matriz mitocondrial mostra-
va-se eletro-licida. Em varias areas as fibras musculares exibiam
acentuado edema do sarcoplasma com separacao dos feixes de
miofibrilas e formag&o de grandes areas eletro-ltcidas (Fig.4).
Edema intersticial moderado separando as miofibras foi obser-
vado em diversos pontos. O reticulo sarcopldsmico ndo exibia
alteracGes notaveis, mas os sistemas T mostravam-se rompidos
em alguns pontos. No animal controle a presenca de glicogénio
era sensivelmente menor do que nos animais intoxicados, mas
as mitocondrias exibiam alterac6es similares aquelas dos intoxi-
cados (Fig. 5). Cardiomidcitos necroticos foram observados ra-
ramente, alguns deles em processo de fagocitose por macrofagos

(Fig.6).

Fig. 4. Micrografia Eletronica. Miocardio do Bezerro 5. Cardiomidcitos
com abundantes depositos de glicogénio sob forma monopar-
ticulada, distribuidos entre os feixes de miofibrilas que aparecem
separados e com diminui¢ao ou desaparecimento de sarcdmeros
(seta). As mitocdndrias estdo tumefeitas com desorganizacédo e
ruptura das cristas. No cardiomiécito ha acentuado edema do
sarcoplasma (S). Barra = 1mm

Fig. 5. Micrografia Eletrdnica. Miocardio do bezerro controle.
Cardiomidcito exibindo distribuicdo uniforme dos feixes de
miofibrilas com preservagdo da integridade dos sarcomeros. Dis-
cretos depositos de glicogénio entre os feixes de miofibrilas.
Muitas mitocondrias mostram-se tumefeitas com distor¢des das
cristas. Barra = 2mm

Fig. 6. Micrografia Eletronica. Miocardio do Bezerro 5. Cardiomidcito
necratico (CN) sendo fagocitado por macréfago (M). Cardiomidécito
em degeneragdo (CD) com desorganizacdo das miofibrilas, edema
do sarcoplasma, depdsitos de glicogénio e tumefagdo das
mitocondrias. Barra = 2mm



Lesdes perinatais em bovinos na intoxicacdo experimental por Ateleia glazioviana 183

DISCUSSAO

Os resultados deste experimento demonstram que o principio
ativo de Ateleia glazioviana atravessa a barreira placentéria, quan-
do a planta é administrada em dose Unica ou fracionada para
vacas no final da gestacéo, causando lesGes cardiacas nos bezer-
ros que nascem com sinais clinicos de debilidade e dificuldade
de manter-se em pé e mamar. A planta causa, também, espongiose
no SNC, que foi observada no tnico bezerro deste experimento
gue nasceu morto. O fato de que ndo ocorreram abortos tanto
com a planta seca quanto com a planta verde, administradas em
doses semelhantes em vacas com 4 meses de gestacédo, ndo per-
mitiu alcancar um dos objetivos deste trabalho: determinar se o
principio ativo, termoestavel a 100°C, que causa les@es cardia-
cas e nervosas € 0 mesmo principio ativo que causa aborto. No
entanto, a morte durante o parto de um bezerro a termo, sem
que tenha ocorrido parto distocico sugere que a planta seca a
100°C causa morte fetal e, portanto, pode causar abortos. Neste
caso, os abortos ocorreriam em conseqiiéncia de lesdes causa-
das pela planta nos fetos; doses maiores causariam lesdes mais
graves e abortos, enquanto que doses menores causariam o
nascimento de bezerros fracos. Este fato pode ser constatado
em um trabalho anterior no qual foram observados sinais clini-
cos de debilidade e dificuldade de mamar e manter-se em pé em
bezerros nascidos de trés vacas que ingeriram 22, 23 e 30 g/kg
de A. glazioviana fresca, enquanto que trés vacas que ingeriram
35 glkg abortaram depois de apresentaram sinais clinicos de
intoxicagdo (Stolf et al. 1994). Em nosso experimento a Vaca 1
cujo bezerro morreu durante o parto foi a Gnica que apresentou
sinais clinicos. Com base nesses fatos é possivel sugerir que o
aborto ocorre ap6s a ingestao de doses altas da planta e, pelo
menos experimentalmente, em vacas que apresentaram sinais
clinicos da intoxicacdo. Doses menores causam lesGes fetais que
podem ser responsaveis pelo nascimento de bezerros débeis
que podem morrer apés o parto. No trabalho mencionado ante-
riormente, dos trés bezerros nascidos com sinais de debilidade
dois se recuperaram, os fetos abortados apresentavam autolise
avancgada e um bezerro que morreu 8 dias apds o parto, apre-
sentou necrose hepatica (Stolf et al. 1994).

Considerando que o aborto induzido por A. glazioviana é
devido a morte fetal causada pelo principio ativo da mesma, é
evidente a necessidade de determinar se a morte do feto ocorre
em consequiéncia das lesdes cardiacas, observadas em todos 0s
bezerros, e/ou das lesdes do sistema nervoso, observadas no
Unico animal que morreu espontaneamente, ou ainda por ou-
tras alteracGes ainda ndo estabelecidas. Para isso seria necessa-
rio estudar as lesdes histoldgicas em fetos mortos em consequ-
éncia da administracdo de A. glazioviana as vacas.

Outras plantas que causam aborto em ruminantes, como
Pinus ponderosa, Pinus contorta, Juniperus communis e Cupressus
macrocarpa, contém como principio ativo acido isocupréssico
que atua diretamente sobre o sistema reprodutivo induzindo
abortos por um efeito hormonal, pelo bloqueio da funcéo luteal
com diminui¢éo dos niveis de progesterona (Stegelmeier et al.
1996, Wu et al. 2002). Outras plantas abortivas, tais como
Gutierrezia spp e Astragalus lentiginosus, possuem principios ati-
vos que atuam, também, no sistema reprodutivo e/ou endécrino
levando ao aborto (Dollahite et al. 1962, Ellis et al. 1985).

Tetrapterys spp causam aborto e les6es cardiacas em rumi-
nantes similares ao que é observado na intoxicagdo por A.
glazioviana (Tokarnia et al. 2000), existindo a possibilidade de
que seus principios ativos tenham acdo semelhante. A intoxica-
cao experimental por Tetrapterys multiglandulosa em cabras pre-
nhes causa diminuigao de batimentos cardiacos nas cabras, morte
fetal e abortos (Melo et al. 2001).

As lesBes cardiacas observadas na intoxicacdo por A.
glazioviana sao semelhantes as observadas nas intoxicagdes por
plantas da familia Rubiaceae do Sul da Africa, que contém como
principio ativo uma substancia presente no precipitado etanélico
denominada pavetamine (Fourie et al. 1995). O precipitado
etandlico extraido de A. glazioviana seca a 100°C e moida, admi-
nistrado a um ovino, ndo causou sinais clinicos de insuficiéncia
cardiaca e tampouco lesBes cardiacas macroscOpicas ou
histologicas (Schild & Haraguchi 2003, dados nao publicados),
sugerindo que o principio ativo da planta poderia ser diferente
do das plantas do sul da Africa, entretanto novos experimentos
devem ser realizados para isto ser comprovado.

As lesBes macroscopicas observadas no Bezerro 11, caracte-
rizadas por manchas esbranquicadas discretas na parede do
ventriculo direito e vértice do septo interventricular, sdo descri-
tas na miocardiopatia causada por A. glazioviana, tanto na forma
esponténea da intoxica¢do em bovinos e ovinos (Gava & Barros
2001, Gava et al. 2003) como na intoxicacdo experimental nes-
tas espécies (Gava & Barros 2001, Gava et al. 2001, Stigger et al.
2001, Leite et al. 2002).

As lesGes histoldgicas observadas em dois dos trés bezerros
gue nasceram com sinais clinicos de debilidade caracterizaram-
se por tumefacdo e vacuolizagdo multifocal de grupos de
cardiomiécitos. No bezerro que nasceu morto, além dessas le-
sOes, foi observada proliferacdo de fibroblastos entre os feixes
de fibras musculares cardiacas, com presenca de macrofagos.
Essas lesbes sdo similares as observadas em ovinos intoxicados
experimentalmente, nos quais descrevem-se lesdes histoldgicas
iniciais caracterizadas, também, por tumefacdo das fibras mus-
culares cardiacas, evidenciadas principalmente nos cortes trans-
versais (Stigger et al. 2001). Em casos mais acentuados 0s mes-
mos autores encontraram proliferacdo fibroblastica e deposi-
cdo de colageno nas areas onde havia desaparecimento comple-
to do sarcoplasma. Em bovinos experimentais descreve-se, tam-
bém, a presenca de grupos multifocais de fibras tumefeitas e
vacuolizadas similares ao observado nos Bezerros 11, 12 e 13
deste experimento (Gava et al. 2001). Em casos esponténeos de
miocardiopatia em bovinos, causada pela ingestdo de A.
glazioviana, tém sido descritas marcada degeneracao e necrose
de cardiomidcitos e fibrose acentuada (Gava & Barros 2001).

No Bezerro 11, cujas lesdes cardiacas de fibrose foram mais
acentuadas, havia, também, vacuolizacdo discreta no SNC.
Espongiose da medula cerebelar, pedinculos cerebelares,
coliculos, tAlamo, nlcleos basais e cortex frontal e parietal tem
sido descrita na intoxicacao experimental por A. glazioviana em
ovinos (Stigger et al. 2001) e na medula cerebelar, pedinculos
cerebelares ponte e medula oblonga na intoxicagdo natural em
bovinos (Gava et al. 2001). E provavel que esta lesdo seja um
fator determinante para a ocorréncia de abortos ou natimortos,
jaque os demais animais deste experimento (Bezerros 12, 13 e
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16), que nasceram a termo, ndo apresentaram esta alteracéo,
embora clinicamente tenham mostrado sinais de debilidade ao
nascimento. Os resultados observados neste experimento ndo
permitam determinar qual a causa do nascimento de bezerros
debilitados, se as lesBes cardiacas, provaveis lesées do sistema
nervoso ndo observadas na histologia nos animais que nao mor-
reram e foram sacrificados ou se outro tipo de lesdo ndo
identificada pela histologia.

Aumento do glicogénio foi observado nos cardiomidcitos de
todos os animais deste experimento que nasceram com sinais
clinicos de intoxicagao. Uma sobrecarga do glicogénio celular
pode ser conseqiiéncia de doencas metabdlicas, com alteracdo
no metabolismo dos carboidratos, induzidas por drogas como
os corticosteroides; de deficiéncias enziméticas como nas doen-
cas de armazenamento hereditérias; nas hiperglicemias de qual-
quer causa (Cheville 1994). O acimulo de glicogénio é mais um
indicador de consumo celular deficiente que de aumento da
atividade metabolica (Ghadyally 1997).

A planta Castanospermum australe possui como principio ati-
VO a castanospermina, um inibidor da a-glicosidase (Reichmann
etal. 1987, Stegelmeier et al. 1995) o qual induz experimental-
mente em ratos vacuolos com glicogénio na musculatura
esquelética, similares aos da glicogenose hereditaria (Stegelmeier
etal. 1995), ndo tendo sido relatado aciimulo de glicogénio no
miocardio. Em bovinos da raga Brahman aos quais foi adminis-
trado castanospermina foi observado diminuicdo da atividade
da a-glicosidase (Reichmann et al. 1987).

O aumento do glicogénio encontrado nos cardiomiécitos
dos bezerros desse experimento deve ser o resultado de uma
incapacidade das células cardiacas de utiliza-lo adequadamente,
possivelmente por interferéncia nos sistemas enzimaticos res-
ponsaveis pela glicogendlise como acontece com a planta
Castanospermum australe. O aumento do glicogénio sugere dimi-
nuicdo da atividade metabdlica e da glicogendlise, fortalecendo
a hipotese de um dano nos cardiomidcitos induzido pela acao
transplacentaria de A. glazioviana. Nao foi possivel determinar
em que ponto do processo de glicogendlise houve interferéncia
da toxina de A. glazioviana. As altera¢des mitocondriais foram
interpretadas como artefatos, pois apareceram, também, no
animal controle.
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