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INTOXICAGAO EXPERIMENTAL POR Ipomoea asarifolia EM OVINOS: ACHADOS
CLINICOS, LABORATORIAIS E ANATOMOPATOLOGICOS

RESUMO - Ipomoea asarifolia € uma planta téxica da familia Convolvulaceae,
amplamente distribuida no Brasil, especialmente nas regides Norte e Nordeste. Para
compreender 0os mecanismos fisiopatoldégicos da intoxicagdo, 25 ovinos foram
distribuidos em cinco grupos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100%
(G4) de inclusédo da planta na alimentacao. O quinto grupo (G5) também recebeu 100%,
mas, diferentemente do G4, o fornecimento foi interrompido apds a manifestagéo clinica
da intoxicagcdo. Realizou-se exame fisico durante 30 dias, iniciando imediatamente
antes do fornecimento de [. asarifolia para os grupos G1 a G4 e depois da intoxicacao
para 0 G5. A cada cinco dias foram colhidas amostras de sangue para exames
hematolégicos e bioquimicos. Dois animais de cada grupo foram submetidos a
necropsia, colhendo-se amostras de figado, rim e encéfalo para exame histopatolégico.
Constatou-se mortalidade elevada entre os grupos G1 a G4 e todos os animais do G5
se recuperaram entre trés a sete dias ap6s a suspensao do consumo da planta. Os
sinais clinicos iniciaram a partir do segundo dia da ingestdo, caracterizando-se por
ranger de dentes, hiperemia de membrana mucosa conjuntival, excitabilidade, tremor,
desequilibrio e queda. O hemograma mostrou variagdes discretas. O perfil bioquimico
indicou que as atividades das enzimas hepaticas ndao foram influenciadas pelas lesdes
de figado, constatadas ao exame histolégico. O proteinograma revelou até 31 proteinas,
com pesos moleculares entre 19.160 e 250.500 Da, com destaque para os valores de
transferrina e de as-glicoproteina acida. Constatou-se degeneracao hidropica de
hepatécitos, necrose tubular renal discreta, porém difusa e vacuolizacédo
intracitoplasmatica de neurdnios. A intoxicagao de ovinos por /. asarifolia foi dependete
do percentual de sua inclusdo na dieta.

Palavras-chave: Plantas toxicas; Ovino; Ipomoea asarifolia; Convolvulaceae;

Intoxicacao.



EXPERIMENTAL INTOXICATION BY Ipomoea asarifoliaIN SHEEP: CLINICAL,
LABORATORIAL AND ANATOMOPATHOLOGIC FINDINGS

SUMMARY - Ipomoea asarifolia is a toxic plant belonged to Convolvulaceae family
widespread in Brazil, especially in the north and northeast regions. To understand the
intoxication physiopathologic mechanisms, 25 sheep were distributed in 5 groups where
they received 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) and 100% (G4) of the plant as source of
food. The fifth group (G5) received also 100% of /. asarifolia but, differently of the G4 the
intake was interrupted just after a clinic intoxication manifestation. Physical exams were
done through 30 days, starting immediately before the [I. asarifolia from G1 to G4 and
after intoxication to G5. In each five days blood samples were collected for hematologic
and biochemical exams. Two animals from each group were submitted to necropsy
collecting liver, kidney, and brain samples to histopathologic exams. A high mortality
was observed among the G1 to G4 and all G5 animals recovered themselves from three
to seven days after . asarifolia ingestion suppression. The clinic signs started from the
second day of ingestion, characterized by gnash, conjunctival mucous membrane
hyperemia, excitability, shaking, lost of equilibrium, and falling. Hemogram showed
discrete variations. The biochemical profile indicated that the hepatic enzymes activities
were not influenced by the liver damage presented in the histological exam. The
proteinogram revealed up to 31 proteins, molecular weigh from 19,160 to 250,500 Da,
highlighting the transferrin and as-acid glycoprotein levels. Hepatocyte hydropic
degeneration was observed, discrete renal tubular necrosis and neuron
intracitoplasmatic vacuolization. The sheep intoxication by I. asarifolia was dependent of
its percentage inclusion in the diet.

Keywords: Poisinous plants; Sheep; Ipomoea asarifolia; Convolvulaceae; Intoxication.



1. INTRODUCAO

A populagéo ovina brasileira esta estimada em 17.105.572 animais, sendo o maior
rebanho o da regido Nordeste com 10.129.267, seguido pelo da regido Sul com
4.691.472, Centro-Oeste com 1.051.739, Sudeste com 678.991 e Norte com 554.103
cabecas. No Nordeste ainda predominam as criagbes extensivas, utilizadas para
subsisténcia da populacao rural (ANUALPEC, 2006).

As plantas toxicas possuem grande importancia na clinica veterinaria brasileira,
tendo em vista 0 aumento de plantas indesejaveis nas pastagens em decorréncia da
degradacao ambiental e da criacdo em areas nao apropriadas ou devido as altas cargas
de animais por area de pastagem cultivada e nativa, além de outras deficiéncias no
manejo.

A Ipomoea asarifolia (Ders.) Roem. & Schult., conhecida popularmente como
salsa, batata-salsa ou salsa-brava é uma planta téxica que, aparentemente, afeta o
sistema nervoso central de ruminantes, causando uma sindrome tremorgénica. Trata-se
de uma liana perene da familia Convolvulaceae com floracdo entre margco a outubro,
encontrada como invasora em diversas culturas e em margens de lagoas e praias
maritimas, de preferéncia em solos arenosos (BLANCO, 1978; KIILL & RANGA, 2003).
A sua toxidez ja foi comprovada experimentalmente em bovinos, ovinos, caprinos e
bubalinos (DOBEREINER et al., 1960 e BARBOSA et al., 2005). Segundo TOKARNIA
et al. (2000), a intoxicacao natural deve-se a fome, que induz a ingestédo, pois a planta
se mantém verde durante o ano todo, mas normalmente é rejeitada. Em ovinos, a
evolugdo do quadro clinico é subagudo ou cronico e os principais sinais clinicos sao
tremores musculares e perturbacdées na locomocao. Os sintomas perduram ainda por
varios dias e s6 morrem 0s animais que continuam a ingerir a planta (MEDEIROS et al.,
20083).

Considerando-se o significado econémico, a importancia ecoldgica da salsa e a
necessidade de maior compreensdao dos mecanismos fisiopatologicos envolvidos na

intoxicacdo por /. asarifolia em ovinos, buscou-se obter maiores conhecimentos a
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respeito das alteracdes clinicas e laboratoriais para auxiliar no controle da intoxicacao

dos animais.



2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Consideracoes sobre plantas toxicas

Denominam-se plantas tdxicas todo o vegetal que, introduzido no organismo do
homem ou de animais domésticos, em condi¢cdes naturais, é capaz de causar danos
que se refletem na saude e vitalidade desses seres, ocasionando um desequilibrio que
se traduz como sintomas de intoxicacdo (HARAGUCHI, 2003). Para TOKARNIA et al.
(1979), sob o ponto de vista pecuario, planta téxica é aquela que ao ser ingerida pelo
animal em condicdes naturais, causa danos a sua saude ou mesmo a morte.

A oferta de alimento varia ao longo do ano em resposta a disponibilidade de agua
e nutrientes no solo. Assim, diante da criacdo extensiva em areas de vegetacao nativa,
predominante como tipo de exploracao dos pequenos ruminantes na regiao nordeste do
Brasil, nas épocas de escassez de chuva e, em conseqiiéncia, da indisponibilidade de
alimentos no pasto, algumas espécies vegetais passam a ser incluidas na dieta de uma
forma mais expressiva, pois ainda verdes e em boas condigbes, apresentam-se como
alternativa alimentar. Dentre essas espécies, varias sao plantas téxicas que sao
evitadas, instintivamente, quando ndo ha escassez de alimentos, mas ao serem
ingeridas produzem uma série de efeitos nos diversos tecidos, érgdos ou sistemas,
interferindo na producdo dos rebanhos e ocasionando, fatalmente, envenenamentos,
que podem ser ainda potencializados pelo estado de debilidade fisica dos animais nos
periodos de estiagem (SALLES, 2008).

Com a utilizagao de altas cargas de animais por area de pastagem, seja cultivada
ou nativa e a consequente reducao da area foliar das gramineas pelo consumo seletivo,
as plantas indesejaveis a alimentacdao animal se desenvolvem com maior facilidade,
assumindo um papel importante no cenario da pecudria brasileira.

Um dos problemas resultantes da degradacdo pelo manejo inadequado das
pastagens é a infestagdo por plantas daninhas, que, devido a sua capacidade de
interferéncia, reduzem a produtividade das forrageiras. Ao competir pelos fatores de
crescimento, as plantas daninhas promovem queda da capacidade de suporte da

pastagem, aumentam o tempo de formacdo e de recuperacdo do pasto, podendo
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causar ferimentos e/ou intoxicacdo aos animais, comprometendo, inclusive, a estética
da propriedade (PEREIRA & SILVA, 2000; ROSA, 2001; SILVA et al., 2002;).

A ocorréncia disseminada de plantas toéxicas dificulta o estabelecimento do
impacto econémico causado e torna quase impossivel definir as perdas monetérias
provocadas por elas (MELO & OLIVEIRA, 2000). No Brasil, a caréncia de dados sobre
as causas de mortalidade de animais em diversos Estados dificulta estimar as perdas
por morte ocasionadas pelas plantas téxicas. Segundo RIET-CORREA & MEDEIROS
(2001), em Santa Catarina e no Rio Grande do Sul, a mortalidade anual de bovinos é de
5%, e dessa mortalidade, 10 a 14% sao causadas pela ingestdo de plantas toxicas.
Considerando-se um rebanho hipotético de 160 milhdes de cabegas, podem-se projetar
perdas de 800.000 a 1.120.000 bovinos, representando prejuizos da ordem de 160 a
224 milhdes de doélares, com preco médio de US$ 200/cabeca. Quanto aos ovinos, no
Rio Grande do Sul, a mortalidade anual é de 15 a 20% e a mortalidade causada por
plantas téxicas representa 7,2%. Assim, para um rebanho hipotético de 5.000.000 de
cabecas, estima-se em 54.000 a 72.000 mortes, acarretando prejuizo de US$ 1.080.000
a 1.440.000, com preco médio de US$ 20/cabeca.

O impacto econémico das intoxicagdes por plantas € dificil de ser estimado, pois
inclui perdas diretas e indiretas. As perdas diretas sdo provocadas pela morte de
animais, diminuicdo dos indices reprodutivos (abortos, infertilidade, malformacgdes),
redugcdo da produtividade nos animais sobreviventes e outras alteracdes devidas a
doencas transitérias, enfermidades subclinicas com diminuicdo da producdo de leite,
carne ou la e aumento da susceptibilidade a outras doencas devido a imunodepressao
(RIET-CORREA & MEDEIROS, 2001).

As perdas indiretas sao representadas pelos custos do controle de plantas toxicas
nas pastagens, medidas de manejo para evitar as intoxicagoes, tais como a utilizagéo
de cercas e o pastoreio alternado, bem como devido a diminui¢gdo do valor nutricional
da forragem, a reducéo do valor da terra, a substituicdo dos animais mortos e os gastos
associados ao diagnéstico das intoxicagdes e ao tratamento dos animais afetados
(AFONSO & POTT, 2000; NABINGER, 2002).
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Dentre os diversos fatores que podem estar envolvidos na intoxicagdo de animais
por plantas, se destacam:

Palatabilidade. As intoxicacdes ocorrem tanto por plantas palataveis quanto nao
palataveis. Dentre estas estéo incluidas, principalmente, as forrageiras como os sorgos,
que podem causar intoxicagdo por acido cianidrico e as leguminosas. Outras plantas
pouco palataveis sdo ingeridas somente em condi¢cdes especiais. A palatabilidade de
uma planta varia de acordo com o grau de suculéncia, conteudo de fibra e seus
aspectos quimicos e nutricionais, bem como dos seus fatores morfofuncionais
(PROVENZA, 1996).

Escassez de alimentos. Este fator € muito importante, considerando-se que os
animais consomem as plantas toxicas principalmente em conseqiéncia da caréncia de
forragem na area de pastagem ou devido aos longos periodos de privacao de alimento.
Muitas vezes, quando ha pouca disponibilidade de forragem, principalmente no inverno
ou em épocas de estiagem, algumas plantas toxicas permanecem verdes tais como
Senecio spp. e Ipomoea sp.( LUCIOLI et al., 2007; CHAVES et al., 2008)

Sede. Quando animais sedentos sao dessedentados abruptamente, podem
reduzir ou perder a capacidade de distinguir o gosto e a capacidade de selecéao
alimentar.

Desconhecimento. Algumas plantas como Baccharis coridifolia (mio-mio) sao
ingeridas somente por animais que as desconhecem, por terem sido criados em lugares
onde ela ndo existe. Normalmente os surtos ocorrem durante a transferéncia de animais
criados em areas indenes para regides de elevada ocorréncia da planta (TOKARNIA &
DOBEREINER, 1979 apud LUCIOLI et al., 2007).

Vicio. Pteridium aquilinum, popularmente conhecida como samambaia & um
exemplo de planta tdéxica que possui substancias que promovem o vicio e,
normalmente, o animal as ingere com avidez, especialmente durante a rebrota
(TOKARNIA et al., 1979 apud MARGCAL et al., 2001).

Associacao de crescimento. Ocorre quando as plantas tdxicas crescem junto as
espécies desejaveis a alimentagdo animal e este ingere ambas, devido a

impossibilidade de separa-las no momento da apreensdo do alimento. Este fator é
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favorecido pelo manejo deficiente, principalmente quando ha superlotacdo de pastagem
(PARKER & McCREA, 1965).

Variacao de toxicidade. Podem existir variacbes de toxicidade dentro de uma
espécie vegetal, decorrente de diversos fatores, tais como: diferentes variedades,
épocas do ano, fase de crescimento, partes da planta, tipo e fertilidade do solo. A
toxicidade também pode variar de acordo com a espécie animal, sexo e idade.
TOKARNIA et al. (2004) constataram que o bufalo é pelo menos duas vezes mais
resistente que o bovino a acao téxica de Arrabidae bilabiata. Em estudos comparativos,
ARAUJO et al. (2008) sugeriram gque 0S ovinos s30 UM pouco mais sensiveis que 0s
caprinos a intoxicacdo por [ asarifolia € 0s bovinos apresentam sensibilidade
semelhante a dos bubalinos (BARBOSA et al., 2007). TORTELLI et al. (2008) afirmaram
que a espécie ovina é a mais afetada pela intoxicagao por I. asarifolia. Em relacdo a
faixa etéria foi demonstrado que ovinos jovens apresentam susceptibilidade semelhante
a dos ovinos adultos (ARAUJO et al., 2008).

Tipo de solo e estacao do ano. Solos acidos, de baixa fertilidade e solos
arenosos favorecem a infestagdo por plantas indesejaveis a alimentagdo animal. Os
extremos de estiagem, geadas, e alagamentos sdo os periodos de maior ocorréncia de
intoxicacao por plantas (MARCAL, 2001).

2.2 Ipomoea asarifolia

Diversas espécies do género [pomoea estao incluidas dentre as plantas daninhas
que ocorrem com freqiéncia em areas cultivadas (BLANCO, 1978; GROTH, 1991;
KISSMAN & GROTH, 1992). A Ipomoea asarifolia (Desr.) Roem. et Schult. (Fig. 1) é
uma liana perene de habito rasteiro, da familia Convolvulaceae, popularmente
conhecida como salsa, batata-salsa, batatarana, salsa-brava, salsa da praia, que €
encontrada entre varias culturas e em margens de rios, lagoas e praias maritimas, em
terrenos abandonados, nas margens de estradas e em lugares proximos de habitagées,
de preferéncia em solos arenosos (BLANCO, 1978).

E uma planta de caule macio ou maleéavel, normalmente rasteiro, sem a presenca
de lignina, ou seja, sem caule lenhoso (JUNIOR et al., 2008). Segundo AUSTIN &
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CAVALCANTI (1982) e DOBEREINER et al. (1960), quanto & sua distribuicdo e habitat,
essa Convolvulaceae é pantropical, com ampla ocorréncia no Brasil, principalmente nas
regides Norte e Nordeste, onde é bastante utilizada para tratamento dermatolégico.
PEREIRA et al. (2005), em estudo etnobotanico de plantas medicinais, constatou que a
salsa é a quarta planta mais citada para essa finalidade entre as comunidades
pesquisadas na cidade de Jo&o Pessoa-PB.

Figura 1. Ipomoea asatrifolia (salsa) com inflorescéncia.

KIILL & RANGA (2003) estudaram a fenologia, os mecanismos de polinizagéo e o
sistema de reproducao de Ilpomoea asarifolia na regidao semi-arida de Pernambuco e
observaram que devido a ampla distribuicdo, altas taxas de frutificacdo e de
germinagao, elevado numero de sementes por fruto e forma de propagacao vegetativa,
a salsa pode ser considerada como “planta invasora ideal”, segundo a terminologia
descrita por BAKER (1974).

A | asarifolia € abundante nos lengbdis maranhenses, onde permanece verde
durante todo o ano e atua, em algumas areas, como barreira natural ao avango das

dunas (Fig. 2). A criacdo de ovinos nessa regidao € extensiva, desenvolvida por
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pequenos criadores que tém nessa atividade sua principal fonte de renda. Essa também
€ a realidade de outras regides do Nordeste brasileiro com caracteristicas ecologicas e
culturais semelhantes. Os animais se alimentam numa area comum de campo arenoso
com pastagem nao cultivada, onde predomina capim nativo e diversas espécies de
leguminosas (CHAVES et al., 2008).

Figura 2. Duna parcialmente coberta por /. asarifolia em periodo de estiagem,
nos Lengdis Maranhenses.

Apesar da elevada quantidade de chuvas na regido (1500 e 1750 mm?%ano), a
salsa se apresenta como uma alternativa alimentar, principalmente no segundo
semestre do ano (a partir do més de junho), quando as chuvas ficam mais escassas e a
maioria das outras plantas forrageiras seca (Figura 3) devido a elevada capacidade de
drenagem do solo (MARANHAO, 2002; CHAVES et al., 2008). Ha indicios de ingestao
(Figura 4) de folhas e flores pelos animais adultos e os mais jovens ingerem
principalmente as flores que sdo mais tenras. Observa-se que a planta rebrota com
facilidade e tem um crescimento rapido a partir do inicio do periodo chuvoso que vai de

janeiro a junho.



Figura 3. Ipomoea asarifolia, como alternativa alimentar em periodo de
estiagem, nos Lenco6is Maranhenses. Ver contraste com outras
plantas secas.

Figura 4. Caules desfolhados de Ipomoea asarifolia (setas), indicando
ingestao por ovinos e outras espécies de herbivoros nos Lengois
Maranhenses.
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2.3 Intoxicacao natural e experimental

Para que uma planta considerada como responsavel por intoxicagdes acidentais
seja classificada como espécie toxica de interesse pecuario, sua toxicidade deve ser
comprovada experimentalmente. Esta reproducao experimental deve ser realizada na
mesma espécie animal que manifesta a doenga natural, uma vez que ha muitas
diferengas na susceptibilidade aos efeitos das plantas téxicas entre as espécies
(BUKOWSKA & KOWALSKA, 2004 apud PEQUENO & SOTO-BLANCO, 2006).

Para TOKARNIA et al. (2002), a Ipomoea asarifolia é considerada uma planta que
provoca disturbios neuroldgicos, juntamente com Ipomoea fistulosa, Ricinus communis
(leaves and pericarp), Polygala klotzschii, Solanum fastigiatum var. fastigiatum,
Halimium brasiliense, Sida carpinifolia, Phalaris angusta, Prosopis juliflora, Claviceps
paspali (fungus on Paspalum spp.), Equisetum spp., Pteridium aquilinum.

Em condi¢gbes naturais, foram diagnosticados casos de intoxicagdo em bovinos,
ovinos e caprinos por [. asarifolia. Experimentalmente, essas espécies, além de
bubalinos, mostraram-se igualmente suscetiveis & intoxicagdo (DOBEREINER et al.,
1960; BARBOGSA et al., 2005). A intoxicacao natural é favorecida pela fome, que induz
0s animais a ingestao da planta, que se mantém verde durante o ano todo. A maioria
dos casos de intoxicacdo ocorre em animais jovens que se intoxicam comendo as
partes aéreas. No entanto, para que os animais mostrem sinais de intoxicacao, €
necessario o consumo de salsa em grandes quantidades, quase como alimento
exclusivo. Os bovinos, mesmo ingerindo a planta por apenas um dia, j& mostram
sintomas de intoxicacdo. Enquanto os ovinos e caprinos necessitam ingerir a salsa
durante semanas para evidenciarem sintomas (DOBEREINER et al., 1960; TOKARNIA
et al., 2000).

Segundo RIET-CORREA et al. (2003), nos anos de 2001 e 2002 ocorreram cinco
surtos de intoxicacao por esta planta no semi-arido paraibano, sendo um em caprinos,
um em bovinos, um em bovinos e caprinos e dois em ovinos. Todos os surtos foram
verificados na época de estiagem, em areas em que a I. asarifolia era praticamente a

Unica forragem disponivel.
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Os sinais clinicos da intoxicagdo por salsa sdo de ordem nervosa, com diferentes
manifestacdes de acordo com a espécie animal. Nos bovinos, foram observados
tremores musculares, balango da cabeca, desequilibrio dos membros posteriores e
queda do animal ao solo. Interrompida a ingestdo, ocorre a recuperagcdo em poucos
dias, exceto quando as doses sao bastante elevadas. Os ovinos mostram tremores
musculares e perturbacdes na locomocdo. Quando a ingestdo da planta é interrompida,
os sintomas perduram ainda por varios dias e somente morrem 0S animais que
continuam a ingerir a planta apés mostrarem sintomas (DOBEREINER et al., 1960;
TOKARNIA et al., 2000). Em caprinos, os sinais clinicos sao caracterizados por
depressao, sonoléncia, tremores dos musculos da cabeca e pescoco, tremores da
cabega, principalmente apds exercicio, incoordenacao, hipermetria, permanéncia com
0s membros abertos ao serem colocados em estacao, opistétono e nistagmo. Ao serem
movimentados, 0s animais podem cair em posi¢cdes atipicas e apresentar tremores
generalizados. PINHEIRO & SANTA ROSA (1996a), MEDEIROS et al. (2003) e
BARBOSA et al. (2005) afirmaram que todas as espécies acometidas apresentam
sinais clinicos semelhantes, variando apenas na intensidade. Os sinais clinicos sao
revertidos poucos dias depois de cessada a ingestao da planta.

GUEDES et al. (2007), ao estudarem doencas do sistema nervoso central em
caprinos e ovinos no semi-arido, observaram que 7,93% das enfermidades era
intoxicagdo por Ipomoea asarifolia. Os sinais clinicos eram de origem nervosa,
caracterizando-se por tremores musculares que podiam ser generalizados ou somente
da cabeca e se agravavam quando os animais eram movimentados. Os animais
apresentavam, ainda, hiperexcitabilidade, opistétono, severa incoordenagao e quedas.

Embora a toxicidade da salsa para ruminantes seja conhecida desde a década de
sessenta (DOBEREINER et al., 1960) e tenha sido registrado que os efeitos adversos
aos bovinos, caprinos e ovinos, oriundos do seu consumo, decorrem de alteracdes
neurologicas (TOKARNIA et al., 2000), apenas recentemente € que foi sugerida a
natureza do principio téxico. SANTOS (2001), utilizando camundongo como modelo
animal, os intoxicou por via oral com uma fracdo protéica (F0-30%) da /. asarifolia,

obtida por precipitacdo do extrato bruto com sulfato de aménio (0-30%). Esta fracao
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induziu retardamento no crescimento e alteracées hepaticas e renais na lactante e nos
lactentes, embora nesses ultimos tenham sido de menor intensidade. Dessa fracao (FO-
30%), foi purificada uma proteina, denominada Lectina Toxica da Salsa (LTS), de
natureza glicoprotéica, com afinidade para fetuina, avidina e acido N-acetil-D-
neuraminico (acido siélico), em ordem decrescente. Esta lectina da salsa se mostrou
altamente téxica para camundongos por via intravenosa (DLsy 0,22mg/Kg de peso
corporeo) ocasionando dispnéia, convulsdes ténico-cldnicas e paralisia flacida, seguida
de morte.

Poucos sado os estudos relacionando os sinais clinicos da intoxicagdo por |.
asarifolia com alteracdes laboratoriais. Inicialmente classificada como uma planta que
causava armazenamento lisossomico (MEDEIROS et al., 2000), experimentos
realizados posteriormente demonstraram que na verdade a planta € responsavel pelo
surgimento de uma sindrome tremorgénica (BARBOSA et al., 2005). Estes mesmos
autores afirmaram que ainda ndo se conhece o mecanismo de ac¢ao da /. asarifolia, mas
€ proposto que ela possa induzir perturbacdo na neurotransmissao por interferir nos
seus mecanismos bioquimicos.

PINHEIRO & SANTA ROSA (1996a), apds intoxicarem caprinos
experimentalmente com [. asarifolia, na dose diaria de 0,50% de matéria seca das
folnas por quilograma de peso vivo, constataram alteracbes degenerativas em
hepatécitos, disturbios renais e sintomatologia nervosa progressiva e dependente da
administracdo da planta. PINHEIRO & SANTA ROSA (1996b) avaliaram, também,
parametros hematoldgicos, perfil bioquimico sérico e urindlise verificando, apds analise
dos dados obtidos, um quadro diabetogénico reversivel nos animais que receberam
salsa, até cinco dias ap06s o inicio dos sintomas.

Segundo TOKARNIA et al. (2000), DOBEREINER et al. (1960), MEDEIROS et al.
(2003) e BARBOSA et al. (2005) nao sao encontradas lesdes macroscopicas
relevantes; nos cortes histoldégicos corados por hematoxilina-eosina ndo se observaram
alterac6es significantes. GUEDES et al. (2007) afirmaram que nos casos crénicos é
possivel notar vacuolizacdo e esferdides axonais na camada granular do cerebelo e

vacuolizagdo intracitoplasmatica em células de Purkinje.
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DAMIR et al. (1987) mencionaram que o aparecimento dos sintomas nervosos
poderia ser consequéncia indireta das lesdes hepaticas provocadas pelo género
Ipomoea e nao de efeito toxico diretamente no sistema nervoso central.

SALLES (2008) detectou discreto depésito protéico no glomérulo e nos tubulos
renais de ratos, apds adigdo da fracao protéica rica em lectina no liquido de perfusdo
renal; ndo observou alteragdes na regido intersticial, tampouco nos vasos sanguineos.
SANTOS (2001) notou destruicdo de glomérulos, degeneracdo e necrose de células
epiteliais de revestimento de tubulos das zonas cortical e medular do rim de

camundongos intoxicados com /. asarifolia.
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3. OBJETIVO

Avaliar as alteragdes clinico-laboratoriais e anatomopatologicas de ovinos

intoxicados experimentalmente por [pomoea asarifolia.
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4. MATERIAL E METODOS

O estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica e Bem-Estar Animal (CEBEA) da
Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterindrias/UNESP/Campus de Jaboticabal
(protocolo n® 013596-08).

4.1 Animais

Foram utilizados 25 ovinos deslanados clinicamente sadios sem padrdo racial
definido, machos e fémeas, com seis a nove meses de idade e peso entre 17 e 23 kg,
obtidos de rebanhos particulares do municipio de Paulino Neves-MA, localizado no
Parque Nacional dos Lengois Maranhenses. Durante o periodo experimental de 30 dias
0s animais foram mantidos em baias com capacidade para cinco animais.

Para adaptacdo as condigdes experimentais foi estabelecido um periodo de pré-
experimento de oito dias, no qual os animais foram vermifugados com ivermectina', em
dose oral recomendada pelo fabricante. Neste periodo a alimentacdo consistiu de

capim-elefante (Pennisetum purpureum) triturado, sal mineral e 4gua a vontade.

4.2 Preparacao da Ipomoea asarifolia

As mudas de /. asarifolia foram obtidas no municipio de Paulino Neves-MA e
cultivadas na Fazenda-Escola do Centro de Ciéncias Agrarias (CCA) da Universidade
Estadual do Maranhdo (UEMA) no periodo de junho/2007 a maio/2008. A identificacdo
do vegetal foi realizada pela Profa. Dra. Francisca Helena Muniz do Departamento de
Fitotecnia do mesmo Centro. Caules, folhas e flores foram triturados em pequenos
fragmentos, diariamente, e formulados como forrageira e misturados manualmente no

momento do fornecimento aos ovinos.

4.3 Grupos experimentais
Dos 25 ovinos, 20 foram distribuidos aleatoriamente em quatro grupos de cinco

animais, os quais foram submetidos aos tratamentos apresentados no quadro 1.

' lvomec® Solugao Oral, Merial Satide Animal, Sao Paulo-SP.
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Quadro 1. Percentual de inclusdo de Ipomoea asarifolia e Penisetum purpureum na dieta
fornecida aos ovinos testados.

Grupo Ipomoei/fsarifolia Penisetunl/furpureum
1 25 75
2 50 50
3 75 25
4 100 0
5* 100 0

* o fornecimento da salsa foi suspenso apds intoxicagdo dos animais

Para avaliar a reversibilidade dos sinais clinicos da intoxicacao foi constituido o
Grupo 5, também com cinco animais, cuja dieta foi composta exclusivamente de /.
asarifolia durante periodo necessério para a manifestacao dos sintomas caracteristicos
da intoxicacdo. Contudo, diferentemente dos ovinos do Grupo 4, a partir da
manifestacdo clinica da doenca a salsa foi retirada e os animais passaram a se

alimentar exclusivamente de capim-elefante (P. purpureum) e agua a vontade.

4.4 Exame fisico

Os ovinos dos grupos 1 a 4 foram submetidos ao exame fisico (PUGH, 2005)
imediatamente antes do inicio do tratamento e diariamente, durante a fase
experimental. Os animais do grupo 5 foram examinados diariamente, durante 30 dias, a
partir da substituicdo da planta tdxica pelo capim elefante. O exame fisico foi realizado
no inicio da manha, verificando-se temperatura retal, freqiéncias cardiaca e
respiratoria, contagens de movimentos ruminais, coloragcdo das membranas mucosas

conjuntivais, comportamento dos animais e presenga ou auséncia de tremor.

4.5 Exames laboratoriais

Os exames laboratoriais foram realizados no Laboratério de Andlises Clinicas do
Centro de Ciéncias Agrarias da Universidade Estadual do Maranh&o, no Laboratério de
Apoio a Pesquisa do Departamento de Clinica e Cirurgia Veterindaria da Faculdade de
Ciéncias Agrérias e Veterinarias-FCAV/UNESP/Campus de Jaboticabal, no Laboratério
de Histopatologia do Departamento de Patologia Veterinaria-FCAV/UNESP e no
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Laboratério de Toxicologia da Faculdade de Farmacia da UNESP/Campus de
Araraquara.

4.5.1. Colheita e preparacao das amostras

As amostras de sangue foram obtidas em sete momentos. As amostras dos
animais dos grupos 1 a 4 foram coletadas imediatamente antes do fornecimento de /.
asarifolia (M1) e 5 (M2), 10 (M3), 15 (M4), 20 (M5), 25 (M6) e 30 (M7) dias apos o inicio
do consumo do vegetal.

No grupo 5 as colheitas foram realizadas imediatamente antes da substituicdo da
salsa pelo capim elefante e a cada cinco dias a partir da substituicdo. Para dosagem da
atividade de colinesterase, as amostras foram colhidas somente do G5 antes da
intoxicagdo e no momento de maior intensidade dos sintomas.

Foram colhidas amostras de 20mL de sangue mediante venopuncao jugular,
colocando-se 3mL em frasco contendo &cido etilenodiamino tetracético (EDTA 10%)
como anticoagulante, para realizagdo do hemograma; 2mL em frasco com fluoreto de
sodio, para dosagem de glicose; 10mL em frasco sem anticoagulante para dosagens
bioquimicas no soro sanguineo e 5mL em frasco contendo heparina para determinar a
atividade plasmatica e eritrocitaria de colinesterase.

O sangue em anticoagulante fluoretado foi imediatamente centrifugado a 900g
durante 5 minutos, para afericdo imediata da glicemia. Apds a retracdo do coagulo as
amostras sem anticoagulante foram centrifugadas a 900g durante 5 minutos, obtendo-
se aliquotas de soro que foram congeladas (-18°C). Com o sangue colhido em heparina
preencheu-se um tubo capilar de microhematécrito para determinacédo imediata do
volume globular, que serviu como base de célculo da atividade eritrocitéaria e plasmatica
da colinesterase. Em seguida a amostra foi centrifugada para separacao do plasma,
que foi congelado (-18°C); os eritrécitos foram lavados em salina 0,9% e congelados (-
18°C).

Realizou-se necropsia de todos os animais que morreram durante o experimento.
Para exame histopatolégico, colheram-se fragmentos de figado, rins e cérebro de dois

ovinos de cada grupo. Dos grupos G1, G2, G3 e G4 a colheita foi feita dentre aqueles
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que morreram durante o estudo e do G5 de dois animais que foram submetidos a
eutandsia ao final da pesquisa. As amostras foram fixadas em solugdo de formalina
10% tamponada, com pH 7,0.

4.5.2 Hemograma

De cada amostra de sangue colhida em solugdo de EDTA 10% foram aferidos os
dados relativos as contagens de hemacias e leucécitos em hemocitbmetro semi-
automatico>. O volume globular foi obtido pela técnica do microhematécrito,
submetendo-se aproximadamente 50 yuL de sangue em tubo capilar a centrifugacéo a
1.500g durante 7 minutos. O teor de hemoglobina foi mensurado em espectrofotébmetro
semi-automatico®, empregando-se o reativo comercial cianometahemoglobina®. A
contagem diferencial de leucdcitos foi realizada em microscopia éptica a partir da
contagem de 200 células em esfregaco sanguineo corado de acordo com as
recomendacdes de THRALL et al. (2007). Os indices hematimétricos — volume globular
médio (VGM) e concentragdo de hemoglobina corpuscular média (CHCM) - foram
obtidos de acordo com as formulas recomendadas por MATOS & MATOS (1995).

4.5.3 Bioquimica sérica

Foram avaliadas as concentracdes séricas de calcio total (método Labtest), fésforo
(método de Basques-Lustosa), magnésio (método Labtest), ferro (método de Goodwil),
calcio ionizado, sédio, cloreto e potassio (pelo método de ions seletivos), proteina total
(método do biureto), albumina (método do azul de bromocresol), bilirrubina total e direta
(método Sims-Horn), uréia (método da urease) e creatinina (método cinético), bem
como o teor plasmatico de glicose (método da ortotoluidina) e as atividades séricas das
enzimas aspartato aminotransferase-AST (método Reitman-Frankel), creatinocinase-CK
(método IFCC) gamaglutamiltransferase-GGT (método de Szasz modificado) e
fosfatase alcalina-ALP (método Labtest). Para a realizacao dos testes foram utilizados

reagentes comerciais*; as leituras dos parametros bioquimicos foram realizadas em

? CC-530, CELM, Barueri, SP
® Labquest, mod. E-225-D, Labtest Diagnéstico S.A., Lagoa Santa, MG
* Labtest, Labtest Diagnéstico S.A., Lagoa Santa, MG
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espectrofotdmetro semi-automatico®, em comprimentos de onda especificos para cada
constituinte, e em dosador de ions seletivos®.

O proteinograma sérico foi obtido pela técnica de eletroforese em gel de
poliacrilamida contendo dodecil sulfato de sédio (SDS-PAGE), conforme técnica
descrita por LAEMMLI (1970). Apdés o fracionamento, o gel foi corado durante 10
minutos em solucdo de azul de coomassie, constituida de metanol (50%), agua (40%),
acido acético glacial (9,75%) e azul de coomassie (0,25%). Em seguida o gel foi
colocado em solucéo de acido acético 7% para retirar o excesso de corante, até que as
fracOes protéicas se apresentassem nitidas. As concentracées das proteinas foram
determinadas em densitdmetro computarizado®. Como referéncia foi utilizada uma
solugdo marcadora’ com pesos moleculares 20.000, 24.000,00 29.000, 36.000, 45.000,
55.000, 66.000, 97.000, 116.000 e 205.000 daltons, bem como as proteinas purificadas
albumina, 1gG, haptoglobina, as-antitripsina, ceruloplasmina, transferrina e ay-
glicoproteina &cida.

As atividades plasmatica e eritrocitaria de colinesterase foram obtidas pelo método
do pH stat (OLIVEIRA et al., 2005); a atividade sérica desta enzima foi mensurada pelo
método cinético, utilizando-se reagente comercial®, com leitura em espectrofotémetro

semi-automatico a 405 nm, usando-se butiriltiocolina como substrato.

4.5.4 Histopatologia

Os fragmentos de figado, rim e encéfalo foram incluidos em parafina para a
realizagdao de cortes histologicos corados pela técnica de hematoxilina-eosina (LUNA,
1968). Os cortes histolégicos foram avaliados em microscopia 6ptica®, anotando-se os
resultados em ficha propria.

® Analisador de eletrélitos Roche, Sdo Paulo-SP

® Densitometer CS9301-Shimadzu, Tokyo-Japan.

’ Sigma — Saint Louis, USA.

8 Kit comercial Wiener Lab.— Rosario, Argentina.

® Microscopio Nikon Eclipse E200 com equipamento para fotomicrografia digital Nikon 5400, Tokyo-Japan
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4.6 Analise estatistica
As variaveis quantitativas foram submetidas a andlise estatistica pelo programa
computacional Statistical Analysis System (SAS — Versdao 9.1). As comparagfes das

médias foram feitas pelo Teste Duncan ao nivel de 5% de significancia (P< 0,05).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

O modelo experimental foi efetivo, pois induziu intoxicacdo nos ovinos que
ingeriram Ipomoea asarifolia, inclusive naqueles do grupo 1 que receberam dieta com
inclusdo de apenas 25% da salsa, em substituicdo ao capim elefante.

Durante o periodo experimental houve morte natural dos animais trés e quatro do
G1 nos dias 19 e 12, respectivamente. O animal dois deste grupo morreu no dia 30,
quatro horas apds a ultima coleta de sangue. Trés animais do G2 morreram nos dias
oito, 15 e 19 e os outros dois no dia 20. Os ovinos do G3 morreram entre os dias sete e
18 e os do G4 entre o dia cinco e o dia 15 apés o inicio do fornecimento do vegetal
(Figura 5 e Quadro 2).
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Figura 5. Representacéo grafica do percentual de mortalidade nos ovinos que
ingeriram 25%, 50%, 75% e 100% de Ipomoea asarifolia.

5.1 Exame fisico
Os sinais clinicos de intoxicagao surgiram entre o sétimo e o 17° dia apds o inicio
da ingestao de 25% de I. asarifolia (G1), entre o quarto e o oitavo dia apds ingestao de

50% da planta (G2), entre o segundo e o quinto dia apds ingestao de 75% (G3) e entre
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0 segundo e o terceiro dia da ingestao de 100% de [. asarifolia (G4). O consumo médio
da mistura de capim elefante e salsa foi de 1,92kg para o G1, 1,86kg para o0 G2 e
1,23kg para o G3. O grupo 4 consumiu, em média, 0,72kg de folhas, caules e flores de
I. asarifolia triturados e o G5 ingeriu 2,23kg em média durante o periodo experimental
(Tabela 1).

Tabela 1. Intoxicacdo experimental de ovinos por lpomoea asarifolia. Dados referentes a
evolugdo clinica e consumo do vegetal em 30 dias de experimento.

Recuperagao apos

Consumo Inicio dos Morte apos =
Grupo Animal F(’l((egs)o médio do grupo sinais clinicos inicio da f(frlfwserz:?l:lseict)odge
(kg/dia) (dias) ingestao (dias) salsa (dias)
1 21 ,3 9 * *k
2 21,0 17 30 **
1 3 18,0 1,92 14 19 *
4 15,4 7 12 *%
5 21,4 11 * **
1 21,3 8 15 P
2 21,0 4 8 o
2 3 18,0 1,86 7 20 *
4 15,4 7 19 -
5 21,4 4 20 o
1 22.4 3 14 o
2 18,0 2 11 x
3 3 23,6 1,23 5 18 **
4 22,4 2 15 **
5 17,0 2 7 **
1 17,7 3 5 b
2 17,0 2 11 **
4 3 19,4 0,72 2 9 **
4 21,4 2 9 *
5 18,0 2 15 **
1 23,2 2 * 5
2 21,4 4 * 7
5 3 20,0 2,23 2 * 3
4 17,8 3 * 3
5 18,3 4 * 5

* Sobreviventes; ** Parametro néo avaliado

Estes resultados sdo diferentes das observagcdes de outros pesquisadores, em
animais naturalmente intoxicados por esta planta. DOBEREINER et al. (1960) e
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TOKARNIA et al. (2000) constataram que € necessario o consumo de grande
quantidade de salsa, quase como alimento exclusivo, para que os animais manifestem
sinais clinicos da intoxicagdo. Estes mesmos autores afirmaram que 0s ovinos
necessitam ingerir a salsa durante semanas para evidenciarem sintomas. Por outro
lado, assemelham-se aos achados de ARAUJO et al. (2008) que observaram que
ovinos experimentalmente intoxicados com uma dose diaria de salsa de 20g/Kg
iniciaram os sinais clinicos no quinto dia e com uma dose de 10g/Kg/dia os sinais
apareceram entre 19 e 21 dias.

Ranger de dentes (40%), hiperemia de membrana mucosa conjuntival (60%),
excitabilidade (40%), tremor (100%) e desequilibrio motor (80%) foram os sinais clinicos
observados nos ovinos do G1. Os animais do grupo 2 apresentaram ranger de dentes
(60%), hiperemia de membrana mucosa conjuntival (40%), excitabilidade (60%), tremor
(80%), desequilibrio (80%), apatia (60%) e queda (20%). Os ovinos do grupo 3 exibiram
ranger de dentes (60%), hiperemia de membrana mucosa conjuntival (40%),
excitabilidade (100%), tremor (100%), desequilibrio (100%), apatia (80%) e queda
(40%). Nos animais do grupo 4 nao se constatou excitabilidade. Os outros sintomas
verificados neste grupo foram ranger de dentes (80%), hiperemia de membrana mucosa
conjuntival (60%), tremor (100%), desequilibrio motor (100%), apatia (100%) e queda
(80%), como mostra a Figura 6. Estes sinais refletem principalmente as alteracdes
relacionadas a vacuolizacdo de neurdnios, constatada no exame histopatolégico dos
animais dos grupos G2 a G5 (Figura 16).

Dos sinais clinicos observados, a maioria coincide com os descritos
anteriormente. DOBEREINER et al. (1960) e TOKARNIA et al. (2000) também
constataram tremores musculares e disturbios de locomogao. GUEDES et al. (2007),
estudando a intoxicagdo de caprinos e ovinos no semi-arido, observaram que 0s sinais
clinicos eram de origem nervosa, caracterizando-se por tremores musculares que
podiam ser generalizados ou somente da cabega, que se agravavam quando 0S
animais eram movimentados; segundo estes pesquisadores, 0s animais apresentavam,

ainda, hiperexcitabilidade, opistétono, severa incoordenacao e quedas.
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A seqléncia de aparecimento dos sinais clinicos variou de acordo com o
percentual de I. asarifolia ingerida e o tempo decorrido desde o inicio da ingestao.
Assim, constatou-se que a maioria dos ovinos do G1 apresentou hiperemia de
membrana mucosa conjuntival, ranger de dentes, excitabilidade, tremor e desequilibrio
motor, respectivamente. A maior parte dos animais do G2 apresentou apatia, seguida
de hiperemia de membrana mucosa conjuntival, ranger de dentes, excitabilidade,
tremor, desequilibrio e queda. No G3 constatou-se apatia, seguida de excitabilidade,
ranger de dentes, hiperemia de membrana mucosa conjuntival, tremor, desequilibrio e
queda. Nos animais do G4, que ingeriram exclusivamente salsa, a sequéncia de
sintomas foi apatia, hiperemia de membrana mucosa conjuntival, ranger de dentes,

tremor, desequilibrio e queda.

Apatia

Queda
1 ]
Desequilibrio
] 0G4
] oG3
Tremor mG2
i BG1

Excitabilidade !

Ranger dentes

Hiperemia

0O 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Figura 6. Representacdo grafica do percentual de ocorréncia dos sinais
clinicos nos ovinos que ingeriram 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3)
e 100% (G4) de Ipomoea asarifolia.

Os valores referentes a temperatura retal, frequéncia cardiaca, frequéncia

respiratéria € movimentos ruminais estao representados na Tabela 2. Os ovinos do G1
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apresentaram menor freqiéncia cardiaca em relacdo aos demais. A freqUéncia
respiratoria dos animais do G2 foi superior aquelas dos outros grupos e 0s animais do
G4 apresentaram menor valor dos movimentos ruminais, quando comparado aqueles

de ovinos dos demais grupos.

Tabela 2. Médias e desvios-padrao de temperatura retal (Temp.), frequéncia cardiaca (FC),
frequéncia respiratéria (FR) e movimentos ruminais (MR) de ovinos que
receberam 25%, 50%, 75% e 100% de Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de
ovinos que tiveram o fornecimento da planta interrompido apds sinais de intoxicagéao

(G5).
Grupo Temp. (°C) FC (min.) FR (min) MR (min.)

1 38,280,432 66,86+13,83° 17,70+9,02 % 1,33+0,532

2 38,260,442 73,28+21,36° 21,7449,76° 1,03+0,482

3 38,180,482 77,80+18,79°2 20,90+8,67 * 1,1340,532

4 37,71+0,82° 69,72+13,71%® 19,3649,79"%° 0,86+0,59°

5 37,74+4,01 2 70,98+15,77° 16,4046,56 ¢ 1,23+0,45 2

Valores seguidos de letras mindsculas iguais na mesma coluna nao diferem entre si pelo teste de Duncan (p>0,05).

O fornecimento de salsa aos animais do G5 foi substituido por capim elefante um
dia ap6s o aparecimento de tremor, considerado o sinal clinico caracteristico da
intoxicagdo. Os sintomas progrediram de maneira semelhante ao grupo 4, sem
excitabilidade e com hiperemia de membrana mucosa conjuntival, ranger de dentes,
apatia, desequilibrio motor e tremor. O fornecimento de salsa ao animal trés deste
grupo 5 foi substituido por capim elefante no quarto dia, ao animal um no quinto dia e
aos animais dois, quatro e cinco no oitavo dia. Todos 0s ovinos se recuperaram entre
os dias trés e sete depois de interrompida a ingestdo de /. asarifolia. Este achado é
semelhante aquele descrito por DOBEREINER et al. (1960), PINHEIRO E SANTA
ROSA (1996a), TOKARNIA et al. (2000), MEDEIROS et al. (2003) e BARBOSA et al.
(2005), os quais observaram que os sinais clinicos sao revertidos poucos dias depois
de cessado o consumo da planta. RIET-CORREA et al. (2003) observaram que
animais naturalmente intoxicados com /. asarifolia no semi-arido paraibano se
recuperavam 4 a 15 dias apos a retirada dos mesmos das pastagens invadidas pela
planta. Em trabalho experimental, ARAUJO et al. (2008) registraram a recuperagdo de

ovinos entre oito e 11 dias apos o final da ingestao da salsa. Dois animais deste grupo
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5, mesmo apresentando regressdo dos sintomas de intoxicagdo, apresentaram
dificuldade de locomogédo até 30 dias apds a interrupcdo do fornecimento de salsa,
principalmente quando eram estimulados a correr; tal sintoma provavelmente é uma

sequela da intoxicacao.
5.2 Hematologia

5.2.1 Leucograma

As contagens de leucécitos totais, linfécitos e neutrofilos segmentados estédo
apresentados nas Tabelas enumeradas de 3 a 5.

Em todos os grupos, os valores médios de eosinéfilos variaram de 0 a 1,12x10%/uL
de sangue e as contagens de mondcitos variaram de 0 a 0,16x10%uL de sangue, ndo
se constatando diferenca significativa entre grupos e momentos. Nao foram
encontrados basdfilos nos esfregacos sanguineos. Apenas os animais do Gi
apresentaram pequena variacdo na contagem de leucdcitos, com menores valores
registrados nos momentos um, quatro e sete. Este resultado, aparentemente, nao

reflete alteracao relacionada a intoxicagao por salsa.

Tabela 3. Médias e desvios-padréo das contagens de leucocitos (x10%pL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5

1 6,54+0,85 B2 11,2843,30 %  8,58+6,55"  11,17+5,62"%  9,03+2,32 A
2 12,645,122  13,6645,28"  11,1646,60"  10,03+3,59"%  9,11+1,37"
3 8,14+2,09 B2 8,10+2,08 2 9,85+4,03% 9,30+0,70 9,28+2,81 "2
4 7,50+1,16 B2 7,26+1,00 72 7,50+1,27%%  8,.80+0,00%%  9,52+1,89
5 10,76+4,14 "52 * * * 9,30+2,64 "
6 9,33+2,00 "2 * * * 9,46+2,41%2
7 6,10+1,55 B2 * * * 10,28+3,78

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Nos ovinos dos grupos 1, 2 e 5 notou-se pequena oscilagdo na contagem de
linfécitos, com menores valores registrados nos momentos sete, quatro e sete,
respectivamente. Quanto a contagem de neutréfilos segmentados, registrou-se discreto
aumento no momento cinco do G1 em relacdo aos outros momentos desse grupo.
Porém nao foi possivel atribuir-se essa oscilagdo leucocitaria a uma reagao organica
dos ovinos a acao da salsa ingerida. Também, ndo é possivel descartar outras causas
na dinamica

infecciosas assintomaticas concomitantes que pudessem interferir

leucocitaria.

Tabela 4. Médias e desvios-padrdao da contagem de linfécitos (x10%uL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de lpomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 4,26+0,06 5% 6,45+0,36 A 5,94+0,25%%%  7,99+0,18% 4,55+0,27
2 7,91+0,4072 8,85+0,48 " 7,54+0,72 12 7,2740,06 %2 4,040,177
3 5,33+0,17°% 5 26+0,02 /"2 6,89+0,37 6,13+0,01% 5,21+0,47
4 4,78+0,1052 3,75+0,05 52 4,35+0,12% 5,63+0,00 " 6,11+0,23%
5 5,45+0,37 AB2 * * * 5,78+0,38%
6 5,10+0,11 AB2 * * * 5,92+0,33%
7 3,37+0,21 ™2 * * * 3,86+0,41°%°

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 5. Médias e desvios-padrdo da contagem de neutrofilos segmentados (x10%puL) de
ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 1,7040,06°°  4,28+0,24"° 2 27+0,15%°  2,90+0,19”°  4,13+0,17™
2 4,49+0,44"%  461+0,48"°  3,28+0,58*°  2,7620,06"°  4,51+0,14"
3 2,73+0,1752 2,67+0,06%  2,83+0,35%  2,97+0,00%®  3,84+0,44 %
4 2,55+0,11%  3,36%0,05"%  3,15+0,12"%  3,16+0,00"  3,33+0,21 %
5 5,06+0,40 %2 * * * 3,51+0,38 A
6 3,57+0,25 B2 * * * 3,42+0,32 A%
7 2,66+0,2252 * * * 5,73+0,37 %

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de

Duncan (p>0,05).
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5.2.2 Eritrograma

A contagem meédia de eritrécitos, o volume globular, a concentracdo de
hemoglobina e o0s valores dos indices hematimétricos (VGM e CHGM) estao
apresentados nas Tabelas enumeradas de 6 a 10. Constatou-se reducdo do numero de
eritrécitos nos animais do grupo 1, nos momentos seis e sete, bem como no momento
cinco do G5. O volume globular foi menor nos momentos cinco e sete do G1 e no
momento sete do G5. No G5, a partir do momento quatro, notou-se diminuicdo da
concentracdo de hemoglobina. Outros fatores, associados ou ndo a intoxicagdo por
salsa, dentre eles a alimentacdo, podem ter influenciado esses parametros
hematolégicos. A concentragdo de hemoglobina e o volume globular, por exemplo,
podem se apresentar diminuidos quando o0s requerimentos nutricionais nao sao
satisfeitos adequadamente, inclusive o teor de energia da dieta de ovinos (DEL VALE et
al., 1983 e GONZALEZ et al., 2000). Apesar da diferenca significativa em alguns
momentos nas contagens de eritrécitos, de maneira geral, ndo foi constatada anemia
nos animais intoxicados por /. asarifolia, visto que os valores obtidos se mantiveram

entre os limites de normalidade para a espécie ovina (JAIN, 1993).

Tabela 6. Médias e desvios-padrdo do ndmero de eritrocitos (x10%uL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apds sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 12,48+0,94"  12,64+2,16"%  12,40+1,80"*  11,74+0,94"*  12,64+1,99"
2 12,660,707  11,97+2,43%  1217+2,71"  12,66+0,70%*  13,20+2,32"°
3 13,61+3,17"  12,44+3,84"  13,80+4,12%%  13,25+3,17"%  12,20+1,33*
4 10,58+3,17%%  11,53+2,17%®  13,00+4,50"  13,33+0,00"*  10,16+1,33"
5 10,2543,17 4% * * * 9,84+1,84%
6 9,50+0,15 B * * * 10,04+1,70"
7 7,89+3,51 82 * * * 10,44+1,09"°

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Tabela 7. Médias e desvios-padrao do volume globular (%) de ovinos que receberam 25%
(G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea asarifolia na dieta,
bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta interrompido apos sinais
de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 37,2+3,0 % 38,4+6,0 A 37,7+6,1 A 34,4450 % 36,2+5,8 A%
2 38,4425 "2 36,047,342 36,6+8,2 A 38,5+7,5 " 41,247,972
3 41,849,6 " 38,7+11,9%  42,7+114 " 46,5+2,1 " 36,443,6 "
4 31,7+11,5 AB2 35,0+6,2 A 39,0+12,7 % 40,0+0,0 " 29,0+3,2 B¢
5 27,045,2 B2 * * * 32,0+4,4 B2
6 26,6+2,5 BCaP * * * 33,6+7,6 B2
7 21,645,8 ©2 * * * 27,046,6

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 8. Médias e desvios-padrdo da concentragdo de hemoglobina (g/dL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 8,4+1,5" 7,941,974 8,3+2,22 7,241,552 8,641,472
2 7,9+1,3% 7,9+1,9% 8,242,227 8,9+1,3™ 10,242,0%
3 9,4+1,87% 9,8+3,0/ 10,5+2,5 A% 11,4+1,8% 7,6+1,7%
4 9,442 1" 10,5+2,3% 10,843,0% 11,3+0,0% 6,8+1,7
5 9,642,172 * * * 6,7+1,152
6 8,8+2,4 b2 * * * 7,441,258
7 7,642,772 * * * 6,9+1,25

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 9. Médias e desvios-padrao do volume globular médio (fL) de ovinos que receberam
25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea asarifolia na
dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta interrompido apds

sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 29,8+1,2% 30,4+0,9% 30,2+1,3% 29,3+0,8 A% 28,6+1,27°
2 30,3+1,4% 30,1+1,0% 30,141,242 30,4+1,0% 31,2+41,3%
3 30,7+0,9% 30,1+1,0% 30,141,172 35,0+1,0% 29,8+1,1%
4 30,0+1,0% 30,3+1,0% 30,0+0,9% 30,0+0,0% 28,5+1,07°
5 30,0+1,3% * * * 28,8+1,3%
6 30,0+0,8% * * * 29,4+0,8%
7 30,0+1,5% * * * 29,5+1,4"2

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Tabela 10. Médias e desvios-padrdao da concentracao de hemoglobina corpuscular média

(%) de ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de
inclusdo de Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o
fornecimento da planta interrompido ap6s sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 22,643,352 20,7+2,3% 22,243,482 21,1+4,3"2 23,741,772
2 20,642,2° 22,0+2,758¢ 22,3+2 582 23,241,172 24,8457 b2
3 22 5+1,58¢2 25,244,782 24,541,282 24,62+1,7% 21,044,052
4 29,7+4,5% 29,942,712 27,740,072 28,240,072 23,442 2 BP
5 31,2+0,9" * * * 20,9+4,4°°
6 31,041,272 * * * 22,244,672
7 32,1+0,5%2 * * * 25,5+1,7 A2

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

5.3 Perfil bioquimico

5.3.1

Enzimas

Notou-se redugédo da atividade sérica de fosfatase alcalina-ALP (Tabela 11) no

decorrer do experimento, especialmente nos grupos 1, 3 e 5. A atividade desta enzima

se manteve abaixo do limite superior de normalidade para ovinos (387 UI/L), conforme

KANEKO

et al. (1997) indicando, portanto, que a intoxicacdo por [. asarifolia nao

influenciou a funcdo hepatobiliar e/ou 6ssea dos animais.

Tabela 11. Médias e desvios-padrao da atividade sérica de fosfatase alcalina (U/L) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).
Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 80,6+25,7 " 81,0£36,2"  85,6+159"  69,0+21,3"  40,6+4,3"%°
2 60,0420,1%%  59,6+36,1"*  51,0£10,3%  41,2+11,6" 48,5+6,7 "
3 44,310,752  36,2+21,1%  37,9+10,2%%®  40,843,5" 39,646,0
4 32,5+10,2° 36,1£11,1%  26,6+11,8 31,6+0,0" 40,7+15,4 702
5 27,2442 * * * 32,5+10,55%
6 26,6+8,6 * * * 26,1+10,7 %
7 20,4+11,9° * * * 22,3+10,0 °

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Tabela 12. Médias e desvios-padrao da atividade sérica de gamaglutamiltransferase (U/L) de
ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 48,9+4,2"2 58,1+6,8 48,9+10,2% 50,5+8,7 " 35,2+11,6 %
2 47 446,472 45 9+5 4582 41,348,772 43,9+15,7 Ar2 32,1+9,9°°
3 41,3+10,2°82 36,3+3,8% 40,147,372 45,9+10,8% 36,748,452
4 30,6+13,9 %2 35,7+4,4% 42,045,442 38,2+0,0" 32,149,952
5 33,148,852 * * * 44.3+6,4 702
6 33,1+4,4°° * * * 50,5+4,2
7 17,8+4,4° * * * 52,048,472

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Constatou-se menor atividade sérica de gamaglutamiltransferase-GGT (Tabela 12)
nos momentos quatro a sete do G1, dois a quatro do G2 e um a quatro do G5. Estas
variacdes na atividade sérica desta enzima, a semelhanga de ALP, possivelmente nao
estao relacionadas com a intoxicagcao por /. asarifolia. Os valores obtidos ndo indicam
disfuncgao biliar. A lesdo constatada no ducto biliar (Figura 13), em animais dos grupos 2
a 4, nao foi suficiente para induzir aumento da atividade sérica de ALP e GGT,
provavelmente devido a baixa intensidade da lesao, fator determinante para alteracao
dos teores destas enzimas no soro sanguineo. Por ser uma enzima originaria das
membranas celulares de canaliculos e ductos biliares, a atividade sérica de GGT é
indicada como método auxiliar ruminantes
(SEAWRIGHT et al., 1978).

A atividade sérica de aspartato aminotransferase-AST mostrou pequenas

de diagnéstico de colestase em

oscilacdes (Tabela 13), com diminuicdo no momento trés do G2 e aumento no momento
quatro do G4. O desequilibrio motor e os tremores tipicos da sindrome tremorgénica
podem ter provocado esforco muscular exagerado em alguns animais, observado
principalmente quando estes permaneciam de pé, causando lise de tecido muscular e,
como conseqUéncia, liberacdo da enzima aspartato aminotransferase no soro
sanguineo. Plantas que induzem necrose hepatica, como Cestrum parqui e Xanthium

cavalinesii, assim como aquelas causadoras de necrose muscular, como Senna
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ocidentalis, podem elevar a atividade sérica de aspartato aminotransferase (MENDEZ &
RIET CORREA, 2001a; MENDEZ & RIET CORREA, 2001b). Todavia, tais vegetais,
seguramente, ndo faziam parte da dieta dos ovinos examinados. De modo geral, a
atividade sérica de aspartato aminotransferase se manteve abaixo do limite superior de
normalidade para a espécie ovina, considerado 280 UI/L por KANEKO et al. (1997) e
123,3 UI/L por GONZALEZ et al. (2000). Portanto, é possivel afirmar que a fungdo
hepatica dos ovinos intoxicados por /. asarifolia ndo foi afetada em grau de severidade
suficiente para aumentar a atividade sérica desta enzima, apesar da constatacdo de

degeneracao hidrépica de hepatécitos (Figura 14) em animais dos grupos 2 e 5.

Tabela 13. Médias e desvios-padrdo da atividade sérica de aspartato aminotransferase (U/L)
de ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusédo
de Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apds sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 74,4+48,8 " 53,3+4,5"2 54,1+9,7 A 51,845,7 AB2 61,2426,7%
2 50,349,4 2 49,148,9" 47,647,412 33,3+12,182 63,1452,6 "
3 40,1+17,9% 28,948,452 42,7+12,8" 49,5+0,0 B2 71,1+49,4 %
4 32,2+155%  40,3+18,8%%  76,5+38,2" 62,5+0,0% 72,5+49,1%
5 58,6+5,4 A * * * 91,1+60,3%
6 63,0%3,4 " * * * 77.3+64,1%
7 73,8+26,5% * * * 63,2+15,7%

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de

Duncan (p>0,05).

Um animal do G4, sobrevivente até o momento quatro, apresentou marcante
elevagédo na atividade sérica de creatinocinase-CK (Tabela 14). THRALL et al. (2007)
consideram que a CK é uma enzima de extravasamento e que sua elevagdo no soro
sanguineo € considerada indicador de lesdo muscular. O esforgo muscular realizado
durante as tentativas de permanecer em pé e/ou o decubito prolongado sado as
provaveis causas de aumento da atividade sérica de creatinocinase neste ovino. Outros
pesquisadores indicaram diversos fatores que induzem a elevagdo desta enzima no
soro sanguineo de animais, dentre os quais se destacam esforco fisico prolongado

durante o transporte e durante o parto, injecdo intramuscular e decubito prolongado
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(MORAIS et al., 2000; TADICH et al., 2000; BIRGEL JUNIOR et al., 2003; SOUZA et al.,
2008).

Tabela 14. Médias e desvios-padrao da atividade sérica de creatinocinase (U/L) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de lpomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5

220,6+116,2 "%
191,2431,97°
205,9+123,3%2

312,7+21,9%
205,9+56,4 BCP
171,6496,4 2

186,3+32,8 B2P
183,8+24,5°°
208,3+51,9%

303,9+115,7"% 294,1+168,0 "2
259,7450,8%%  186,3+21,9°
196,1460,0"®  225,5+65,8 "

]
2
3
4 128,7+12,2 <
5
6

212,4+86,0°° 2426+1351%° 612,840,0% 137,3+27,9 °°«
114,4+14,2 7% * * * 151,9+40,3
106,2+14,272 * * * 287,3+286,6 "2

7 130,7+102,07° * * * 246,1+234,7 02

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras maiusculas iguais na mesma coluna e minusculas na mesma linha ndo diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Nao houve diferenca significativa entre as atividades de colinesterase (Che) no
plasma, soro sanguineo e eritrdcitos dos ovinos do G5, tanto antes (M1) quanto apos a
intoxicacao por /. asarifolia (M2), conforme mostrado na Tabela 15. Este fato indica que
a ingestdo da salsa nao induziu lesdo hepética que provoque reducdo na sintese de
butirilcolinesterase ou pseudocolinesterase, presente no soro e plasma, apesar das
lesbes encontradas no figado desses ovinos (Figuras 13 e 14). Também, é possivel
afirmar que a ingestdo de salsa nao interferiu na agdo de acetilcolinesterase na juncao
mioneural (KANEKO, 1997). Portanto, os mecanismos fisiopatoldgicos da intoxicacao
por I. asarifolia sao diferentes daqueles dos organofosforados e carbamatos, cuja
redugdo na concentracdo de colinesterase constitui o principal achado laboratorial
(OSWEILER, 1998).

Tabela 15. Médias e desvios-padrao da atividade plasmatica, sérica e eritrocitaria de

colinesterase (Che) de ovinos antes de iniciar a ingestdo de Ipomoea asarifolia
(M1) e apés manifestagao de sindrome tremorgénica (M2).

Momento Che plasmética Che gritrocitéria Che sérica
(umol/min/mL a 37°C) (umol/min/mL a 37°C) (U/L)

1 0,08+0,03" 4,71+0,63% 0,42+0,04 4

2 0,11+0,017% 4,39+0,52 4 0,38+0,04 "

Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna nao diferem entre si pelo teste de Duncan (p>0,05).
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5.3.2 Metabdlitos

Os teores plasmaticos de glicose (Tabela 16) apresentaram oscilagbes com
diminuicdo nos momentos trés, seis e sete do G1, nos momentos dois a quatro do G2 e
do G3, bem como no momento trés do G4. Considerando-se 44 a 81,2 mg/dL, como os
valores de referéncia para a espécie ovina (GONZALEZ et al., 2000), ndo houve
aumento da glicemia nos animais estudados diferindo, portanto, dos resultados de
PINHEIRO & SANTA ROSA (1996b) que constataram um quadro diabetogénico
reversivel em caprinos intoxicados por I. asarifolia. A diminuicdo dos teores plasmaticos
de glicose pode ter sido provocada por deficiéncia na sua reabsorcao renal (THRALL et
al., 2007), em razao da necrose tubular constatada no exame histopatoldégico dos
ovinos intoxicados (Figura 15). Outra possivel causa dessa reducéao é a utilizacao deste
metabdlito como fonte energética, com reducao das reservas corpéreas (SACKS, 1998;
NELSON & COX, 2002).

Tabela 16. Médias e desvios-padrao da concentracao plasmatica de glicose (mg/dL) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 60,5+24,0% 75,749,442 74,6+11,1% 65,846,142 42,8+14,87°
2 37,249,582 52,2+19,1 5 49,4+16,45 56,9+8,0 54,3+12,2%2
3 32,248,0%° 36,8+1,4 % 42,3+9,1 80 37,2+17,3% 51,0+6,5"
4 45,142,678 49,148,552 31,9+21,6°%° 62,5+0,0% 56,4+12,1%
5 47,2+17,3%82 * * * 49,945 4%
6 32,4+11,5% * * * 47,6452
7 27,7+19,45° * * * 46,647,472

* Todos os animais do grupo morreram.

Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e mindsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

As Tabelas 17 e 18 apresentam as concentra¢des séricas de bilirrubina total (BT)
e de bilirrubina direta-BD. Constatou-se diminuicdo de BT nos momentos dois, quatro,
cinco, seis e sete do G1. A comparacao entre grupos revelou diminuicdo de BT no

momento trés do G5. Houve diminuicdo de BD nos momentos trés e quatro do G2 e no
momento quatro do G3.



35

Tabela 17. Médias e desvios-padrao da concentragdo sérica de bilirrubina total (mg/dL) de
ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicagdo (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 0,35+0,09 %2 0,32+0,09 % 0,34+0,05% 0,36+0,08%@ 0,32+0,06 %2
2 0,25+0,03 "2 0,31+0,13%2 0,32+0,06 " 0,31+0,08 "2 0,36+0,06
3 0,29+0,03%8%  0,29+0,04"®  0,31+0,02" 0,32+0,03% 0,23+0,04 *°
4 0,22+0,025®  0,30+0,02% 0,31+0,04 % 0,25+0,00 " 0,29+0,18%
5 0,20+0,01 * * * 0,24+0,22 "2
6 0,23+0,04 B2 * * * 0,42+0,27 "2
7 0,26+0,03 52 * * * 0,55+0,44 "2

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailisculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Estes resultados reforcam a afirmagao anterior de que a intoxicagao de ovinos por
I. asarifolia ndo interferiu na funcao hepatobiliar ou a lesdo hepatica nao foi suficiente
para provocar aumento da concentracdo sérica de bilirrubina. Segundo THRALL et al.
(2007) as hiperbilirrubinemias significativas em ruminantes sdo decorrentes de
hemélise. E possivel assegurar que ndo houve hemdlise intra ou extravascular ao ponto
de ocasionar hiperbilirrubinemia nos animais intoxicados por salsa. Outras plantas, tais
como Brachiaria decumbens e Crotalaria retusa (NOBRE et al., 2005; MENDONCA et
al., 2008), provocam elevacdo da concentracdo sérica desse pigmento, causando

ictericia de intensidade variada, condicdo ndo constatada nos ovinos examinados.

Tabela 18. Médias e desvios-padrdao da concentracdo sérica de bilirrubina direta (mg/dL) de
ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 0,06+0,05%°  0,1240,02”%  0,09+0,01*%*  0,08+0,02"®  0,10+0,05"
2 0,13+0,01%%®  0,17+0,07”®  0,12+0,02"®  0,12+0,02”%  0,09+0,02"°
3 0,12+0,02%2 0,09+0,01 B2 0,10+0,02%2 0,10+0,00" 0,11+0,01 "
4 0,09+0,02 "2 0,05+0,04 B2 0,06+0,01 52 0,07+0,00"2 0,10+0,00 "
5 0,08+0,01 "2 * * * 0,06+0,00 "
6 0,08+0,01 "2 * * * 0,10+0,04 "
7 0,15+0,11 "2 * * * 0,10+0,03%2

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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A concentracao sérica de uréia foi elevada no momento quatro do G4 e diminuiu a
partir do momento dois do G5. Entre 0s grupos, a uréia se apresentou maior no
momento sete do G1, momento trés do G3, momento quatro do G4 e momento um do
G5 (Tabela 19). De maneira geral, os valores médios de uréia se mantiveram acima dos
niveis considerados normais para a espécie (KANEKO et al., 1997; GONZALEZ et al.,
2000). O aumento dos teores de uréia no soro sanguineo é considerado um indicador
de reducdo na taxa de filtracdo glomerular, portanto, indicio de que a ingestdo de /.
asarifolia provavelmente interferiu na fungdo renal, pois ndo se constatou grau de
desidratacao suficiente para tal elevacdo. Este achado é compativel com as alteracdes
anatomopatoldgicas verificadas nos rins dos ovinos intoxicados (Figura 15).

Houve pequenas variagbes nos valores médios da concentragdo seérica de
creatinina entre os grupos. Constatou-se aumento nos momentos cinco e seis do G1,
momento trés do G3 e no momento quatro do G4 (Tabela 20). Os teores normais deste
metabdlito no soro dos ovinos indicam que a intoxicagdo por salsa nao produziu lesao
renal em grau de severidade suficiente para alterar a sua excreg¢do, visto que a
creatinina constitui indicativo da fungao renal sendo apenas filtrada, e ndo reabsorvida,
pelos rins. Ademais, geralmente considera-se necessaria redug¢ao de 75%, ou mais, na
taxa de filtracdo glomerular para se detectar aumento significativo na concentracao
seérica de creatinina (THRALL et al., 2007).

Tabela 19. Médias e desvios-padréo da concentragdo sérica de uréia (mg/dL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 50,2+16,4"° 57,4+11,9%° 62,9+6,4 ° 46,6+7,4° 92,6+28,1%
2 46,9+13,4% 48,4+29,5% 48,9+12,1% 56,5+8,2 % 50,345,352
3 54,9+25,17%2 54 0+26,0 " 84,5+44,8% 79,0449,5%% 53 547 4502
4 37,9446 A 44,043,4 108,2+121,9”°  194,4+0,0" 49,9+8,4 B
5 39,3452 * * * 44,9+4 35
6 61,3+10,8 % * * * 43,4451 5°
7 69,5+29,7 % * * * 40,5+2,6 %

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Tabela 20. Médias e desvios-padrdo da concentragéo sérica de creatinina (mg/dL) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipromoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicagdo (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 1,030,118 0,94+0,20" 0,83+0,20 52 0,80+0,00 52 1,06+0,35"
2 0,92+0,16%@  0,82+0,11%2 0,87+0,20 &2 0,82+0,07 &2 0,87+0,08 "
3 1,10+0,1378® 1 15+0,19° 1,49+0,23" 0,92+0,00 ° 0,89+0,107°
4 1,1240,13"%  1,06+0,00"  1,06+0,00 "®@ 1,2340,00 "  0,84+0,07 *°
5 1,270,172 * * * 0,81+0,077°
6 1,22+0,15%° * * * 0,80+0,114°
7 0,86+0,23 * * * 0,720,022

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05)

5.3.3 Minerais

As concentragdes de calcio total, calcio ionizado, fésforo, magnésio, ferro, sodio,
potassio e cloreto no soro sanguineo dos ovinos intoxicados por salsa estao contidas
nas Tabelas 21 a 28.

O teor de célcio total dos ovinos diminuiu a partir do momento dois do G2 e do
momento trés do G4. No grupo 5 notou-se que essa diminuigcdo ocorreu no momento
um. A comparagao entre os grupos revelou menor teor de calcio total no momento trés
do G4 e no momento um do G5. De maneira geral, 0s animais apresentaram menores
teores deste mineral quando comparados aos valores de referéncia para a espécie,
descritos por KANEKO et al. (1997) como sendo de 12,6+£0,28 mg/dL. As concentracoes
séricas de célcio ionizado foram menores nos momentos dois, trés, quatro e sete do
G1, no momento trés dos grupos 2 e 3 e no momento um do G5. E possivel que a
reducao nos teores séricos de calcio nos ovinos intoxicados por [. asarifolia seja
decorréncia da menor concentracdo sérica de albumina (Tabela 30), assim como a
lesdo nos tubulos renais, verificada no exame histopatolégico (Figura 15). De acordo
com SMITH, (1993), os ovinos em geral respondem inicialmente a lesao tubular renal

aguda com leve hipocalcemia. Nao se descartam outros fatores intervenientes, nao
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avaliados neste experimento, tais como deficiéncia nutricional e condicées debilitantes
(KERR, 2003; LIMA et al., 2001 apud BATISTA et al., 2009).

Tabela 21. Médias e desvios-padrao da concentragao sérica de calcio total (mg/dL) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 9,41+0,40"  10,82+1,34"®  9,70+1,38" 9,79+1,21 "2 7,26+0,71 %
2 8,83+0,53 " 8,36+0,27 B2 8,19+0,81%  7,77+0,517%  8,53+1,29"
3 8,49+0,647%®  7,7140,95%%  7.87+1,05%®  7,23+1,22°° 9,04+0,74 "2
4 9,06+0,35%®  8,94+0,73%%*  8,18+1,67"*  7,87+0,00"®  8,76+0,37 "%
5 9,22+0,19"2 * * * 9,17+0,24 "2
6 9,37+0,54 A% * * * 8,87+0,417°
7 8,74+0,62 " * * * 9,36+0,69 "

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 22. Médias e desvios-padrdo da concentragéo sérica de calcio ionizado (mmol/L) de
ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 1,02+0,05”%2  1,16+0,13" 1,13+0,10% 1,02+0,09 % 0,72+0,08 %
2 0,91+0,09 B® 1,01£0,03*®  0,96+0,15%%  0,74+0,14"° 0,75+0,19%
3 0,98+0,09%  0,79+0,11%  0,87+0,20%*  0,84+0,21" 0,78+0,05 %
4 0,99+0,08%®  1,06+0,06°*  1,03+0,11"**  0,98+0,00°*  0,86+0,12%
5 1,06+0,05 "2 * * * 0,83+0,09 %
6 1,16+0,02"2 * * * 0,84+0,11 %
7 0,92+0,19 52 * * * 1,10+0,01 %

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

A concentragao sérica de fésforo apresentou oscilagbes ao longo do experimento.
Nos momentos trés do G3 e dois dos grupos G4 e G5 notou-se elevacao em relacao
aos outros grupos. Houve diminuicdo a partir do momento quatro do G1, nos momentos
um e quatro do G3, no momento quatro do G4 e nos momentos cinco a sete do G5.
Nao foi possivel associar essas variagdes a intoxicacdo por salsa; ndo se pode

descartar a possibilidade da influéncia de fatores externos a pesquisa, tais como taxa
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de crescimento dos animais, absorcdo intestinal e mobilizacdo 6ssea, nos teores
séricos de fésforo em ovinos (THONPSON, 1978; KINCAID, 1988; HORST, 1994;
KAUSHIH et al., 2000).

Tabela 23. Médias e desvios-padrao da concentracdo sérica de fosforo (mg/dL) de ovinos que

receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apds sinais de intoxicacao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 6,42+1,317%  585+1 457 5 g65+1,855%  §96+1,10"°  7,06+2,53"
2 5,58+1,16%8°  536+1,35%°  7,09+1,577%°  856+1,13%  7,69+1,89°%
3 5,02+0,77 AB%% 4 42+0,61"° 7,08+2,93%  661+2,107B%  §,25+1,49/8®
4 4,11+0,418%°  445+1,017  438+0,47%°  3,78+0,00%  6,18+1,39"2
5 3,96+0,45° * * * 4,99+0,8352
6 4,42+0,43 8¢ * * * 5,24+0,55 B2
7 4,48+0,45 B2 * * * 5,45+1,36 %2

* Todos os animais do grupo morreram.

Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e mindsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 24. Médias e desvios-padrdo da concentragdo sérica de magnésio (mg/dL) de ovinos

que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apéds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 2,16+0,39 2,28+0,62" 2,25+0,15"2 2,10+0,42 1,70+0,34 "2
2 2,13+0,25" 1,68+0,31 " 1,80+0,34 2 1,64+0,32" 1,70+0,37 "
3 1,61+0,49 52 1,73+0,29% 1,640,218 1,40+0,16 1,51+0,29%
4 1,46+0,22 2 1,95+0,382 1,64+0,16 52 2,46+0,00 %2 1,710,217
5 2,00+0,17 782 * * * 1,77+0,25%
6 1,44+0,09 ®° * * * 1,99+0,31 %
7 2,16+0,43% * * * 1,93+0,63"

* Todos os animais do grupo morreram.

Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minGsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

O teor sérico de magnésio foi menor nos momentos quatro e seis do G1 e nos

momentos dois, trés e quatro do G3. Entre os grupos foi constatada diferenca apenas

no momento seis do G1 que foi menor que os demais. A redugdo nos niveis de

magnésio no soro dos ovinos que ingeriram 25 e 75% de I. asarifolia, pode ser devido a
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maior perda renal (KANEKO et al., 1997), decorrente de necrose tubular verificada no
exame histopatoldgico (Figura 15).

A concentracao sérica de ferro foi maior nos momentos um, trés, quatro e cinco do
G1, nos momentos tés e quatro do G2, dois a quatro do G3 e momento trés do G4. No
G5 nédo houve diferenca significativa entre os momentos. Entre os grupos verificou-se
diferenca significativa com menor teor sérico de ferro registrado nos grupos G2, G3, G4
e G5 no momento um, bem como no G1 nos seus momentos seis e sete. A elevagao
dos teores séricos deste mineral obtida no soro dos ovinos apds a ingestédo de |
asarifolia, especialmente nos animais dos grupos G2, G3 e G4, assemelham-se a
concentragdao de hemoglobina nesses grupos que, embora nao apresente as mesmas
diferencgas significativas, também aumentou a partir do momento dois dos grupos G2,
G3 e G4 (Tabela 8 e Tabela 25). Este resultado sugere que as concentracoes de ferro
na salsa sao diferentes daquelas presentes no capim elefante, dados nao avaliados

nesta pesquisa.

Tabela 25. Médias e desvios-padrdo da concentragdo serica de ferro (ug/L) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 173,2423,8"  60,3+30,1 %  82,5+59,1 ®°  83,0+30,6 ®*° 119,1+33,0"°
2 96,9+43,5%  949+257 7%  102,2+495" 101,1+16,9%  113,1+63,2 4
3 172,2+44,9"  158,94546 "% 149,9+36,2"% 173,1+462"  168,4+30,9 "
4 179,8459,4 " 177,6464,3"%  1944+25”  122,3+0,0"%  152,9+47,5 "2
5 124,3+83,3 A2 * * * 123,5+30,0 A
6 94,0+13,3 % * * * 179,3+52,7 @

7

111,0+16,1 A8°

*

*

*

166,1+3,0 2

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e mindsculas na mesma linha néo diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Houve diminuicdo de sodio no soro dos animais do G1 no momento sete e
naqueles do G5, nos momentos trés, cinco e sete. Comparando-se 0S Qgrupos,

constatou-se diminuicdo no momento um do G1, momento dois do G4 e momentos um

e trés do G5. A concentragao sérica de potassio se manteve estavel nos grupos 1 a 4.
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Notou-se diminuigdo no momento trés do G5. A comparagdo dos grupos permitiu
constatar diminuicdo no momento trés do G5 e no momento quatro dos grupos 1, 2 e 5.
Os teores séricos de cloreto foram menores no momento cinco do G1. Entre os grupos,

verificou-se elevacdo no momento um do G1 em relagcdo aos demais.

Tabela 26. Médias e desvios-padrdao da concentragdo sérica de sédio (mmol/L) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de lpomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apés sinais de intoxicacao (G5).

Momento Gi1 G2 G3 G4 G5

1 137,849,8 ™ 156,6+9,97%  151,043,3"° 148,444,772 142,244 2"
2 141,4+11,3%%  150,2+7,9%%  146,249,97°%  132,2420,6°  144,6+4,1"*
3 148,4+3.9%  146,5+22,9"  157,7+18,8"  161,5+¢10,6"  115,845,6°
4 139,0+7,7 % 146,0+1,7% 145,542,142 144,0+0,0"  132,8+19,5"82
5 132,3+15,3 * * * 119,8+21,8%2
6 145,3+3,8" * * * 145,4+3,4"
7 116,3+26,1 B2 * * * 121,4+10,252

M=Momento; * Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais ha mesma coluna e minasculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Embora se tenha notado oscilagdes nas concentracdes séricas de sédio, potassio e

cloreto, ndo ficou evidente, clinica e laboratorialmente, a influéncia da ingestao de .
asatrifolia no equilibrio eletrolitico dos ovinos intoxicados.

Tabela 27. Médias e desvios-padrao da concentracdo sérica de potassio (mmol/L) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido apés sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 5,30+0,98"®  598+0,14" 6,04+0,78% 5,86+0,41% 5 22+0,427B%
2 5,18+0,78" 5,56+0,48 4 5,70+0,86 " 4,95+0,75”  5,50+1,33782
3 4,98+0,467®  515+0,91%2  6,00+1,41% 5,45+1,06 % 4,04+0,30 %
4 5,1240,38 "  520+0,26 *°  5,75+0,63 "  6,50+0,00"®  4,78+0,66 "5
5 4,60+0,52% * * * 4,44+0,89 B2
6 5,13+0,20 % * * * 5,72+0,78 "
7 4,26+1,24% * * * 5,54+0,77 782

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minusculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).
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Tabela 28. Médias e desvios-padrao da concentragédo sérica de cloreto (mEqg/L) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de lpomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apéds sinais de intoxicacdo (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 116,948,3" 99,9+6,5° 103,049,6 *° 102,449,4"° 98,2+6,9°
2 101,545,978 104,6+11,7"2 108,049,442 104,848,542 101,6+4,5”
3 109,6+17,07%8  92,.3+10,9” 92,3+7,5%2 97,146,8" 94,7+4,6 "
4 100,945,578 99.9+11,7%  106,7+14,9"  101,9+0,0 " 92,7+4,9A°
5 77,58+2,2 0 * * * 95,2+5,4 Ab?
6 92,9+11,2 BCPa * * * 94,447 5"
7 84,616,6 "2 * * * 90,644,272

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e mintsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de

Duncan (p>0,05).

5.3.4 Proteinograma sérico

Nao se constatou diferenca significativa entre as médias das concentracdes séricas
de proteina total entre os grupos durante o periodo experimental. No G1 houve
diminuicdo nos momentos cinco, seis e sete (Tabela 29). O teor sérico de albumina,
obtido por meio de espectrofotometria, diminuiu nos momentos trés, cinco e seis do G1,
no momento quatro do G4 e nos momentos um a quatro do G5. Entre os grupos
verificou-se diminuigdo nos momentos cinco e seis do G1, momento quatro do G4 e
momento um do G5 (Tabela 30). A diminuicdo na concentracao sérica de albumina foi
causada, provavelmente, pela lesao renal, conseqiéncia de necrose tubular, verificada
nos ovinos que ingeriram salsa (Figura 15). Outras causas ndo sao descartadas, tais
como menor sintese hepatica da proteina (SOUZA, 2005) e deficiéncia nutricional
(KERR, 2003).
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Tabela 29. Médias e desvios-padrao da concentragao sérica de proteina total (g/dL) de ovinos
que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da

planta interrompido apds sinais de intoxicagao (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 8,02+0,95 % 7,88+0,86 7,90+1,06% 7,2740,45%2 7,24+0,65 "2
2 8,39+1,2242 6,65+2,10"2 7,37+1,15"2 6,98+0,49 % 7,11+0,3942
3 7,37+0,647%  669+1,12" 7,50+0,76 6,36+0,13% 7,06+0,54 %2
4 7,07+0,18 "% §.96+1,16 7,12+0,67 @ 6,08+0,00 **  7,00+0,25 "
5 6,33+0,29 B2 * * * 6,38+1,16
6 6,14+1,08 5% * * * 6,05+0,73%
7 5,57+0,29 ©2 * * * 5,92+1,2242

* Todos os animais do grupo morreram.
Valores seguidos de letras mailsculas iguais na mesma coluna e minUsculas na mesma linha nao diferem entre si pelo teste de
Duncan (p>0,05).

Tabela 30. Médias e desvios-padrao da concentragio sérica de albumina (g/dL) de ovinos que
receberam 25% (G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdo de lpomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apéds sinais de intoxicacdo (G5).

Momento G1 G2 G3 G4 G5
1 2,560,272  2,38+0,34"2  250+0,36"°%  2,60+0,38"%% 2 13+0,22°%°
2 2,170,148 2 36+0,70" 2,05+0,20 % 2,09+0,04 % 2,05+0,135
3 1,90+0,43 52 2,12+0,23"2 2,10+0,24 2,22+0,00 2,19+0,31 "2
4 1,7740,40 B 1,97+0,13 %%  1,94+0,39 A2 1,20£0,00 ®°  2,28+0,40 P2
5 1,69+0,21 B° * * * 2,57+0,54 782
6 1,84+0,09 ®° * * * 2,95+0,60 "
7 2,61+0,56 " * * * 2,57+0,34 52

Valores Seguidos de Iotas maiteaulas iquais na mesma coluna ¢ mindsculas na mesma fnha ndo dierem enire si pel teste de
Duncan (p>0,05).

No tracado densitométrico obtido pela técnica de eletroforese em gel de
poliacrilamida contendo dodecil sulfato de sodio (SDS-PAGE) foi possivel detectar 29 a
31 proteinas, com pesos moleculares variando de 19.160 daltons (Da) a 250.500 Da
(Figura 7). O uso de SDS-PAGE neste trabalho foi considerada vantajosa, tendo em
vista que proteinogramas obtidos em gel de agarose e em fitas de acetato de celulose
(FAGLIARI et al., 1998; BORGES et al., 2001), rotineiramente utilizados em medicina
veterinaria, permitem a deteccdo de apenas cinco a sete grupos de proteinas. Neste
experimento, identificou-se grande numero de proteinas especificas, principalmente

proteinas de fase aguda como ceruloplasmina, ai-antitripsina, transferrina, haptoglobina
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e glicoproteina acida (GRUYS et al., 1994; FAGLIARI et al., 2007), bem como IgG, que
permite avaliar a resposta imune e auxilia no diagnostico de diversos quadros
clinicopatolégicos (ADAMS, et al., 1993 apud FAGLIARI et al., 2006; FAGLIARI &
SILVA, 2002; FAGLIARI et al., 2003; FERNANDEZ et al., 20086).

Dentre as proteinas identificadas nesta pesquisa, destacam-se dez, cujas
concentragcbes foram submetidas a analise estatistica, devido a sua importancia
diagnostica (Tabela 31). A despeito de diferengas significativas observadas entre os
grupos nas concentracdes séricas de Ig A, ceruloplasmina, transferrina, albumina, IgG
de cadeia pesada, haptoglobina, ai-glicoproteina &acida, IgG de cadeia leve e da
proteina de peso molecular 24.000 Da e entre momentos para as concentragdes de Ig
A, ceruloplasmina, transferrina, albumina, aj-antitripsina, ai-glicoproteina acida e da
proteina de peso molecular 24.000 Da, pode-se inferir que os ovinos intoxicados por /.
asarifolia ndo apresentaram reacéao inflamatéria sistémica. Essa afirmacgao se baseia no
fato de que as proteinas ceruloplasmina, haptoglobina, as-antitripsina e ay-glicoproteina
acida sao proteinas de fase aguda (GRUYS et al., 1994; FAGLIARI et al., 2007), cujos
teores séricos se elevam principalmente na fase inicial da doenga inflamatéria (THRALL
et al., 2007).
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Figura 7. Exemplo do tragcado densitométrico do proteinograma sérico de
ovino intoxicado experimentalmente com 25% de Ipomoea
asarifolia na dieta, apresentando 29 fragdes protéicas.

A diminuigdo na concentracdo sérica de transferrina, constatada no momento
quatro do G4 (Figura 8 e Tabela 31), nao foi surpresa, pois esta é considerada proteina
de fase aguda negativa (TAKIGUCHI et al., 1990; TRUMEL et al., 1996; KANEKO et al.,
1997). A concentragao sérica de as-glicoproteina acida diminuiu nos ovinos dos grupos
G2 e G4 até o momento trés e em seguida apresentou brusca elevacdo no momento
quatro desses dois grupos (Figura 9 e Tabela 31). KANEKO et al. (1997) descreveram
essa inversao nos teores séricos, como sendo uma das caracteristicas das proteinas de
fase aguda. Nao ficou clara, neste experimento, a real influéncia da ingestao de salsa
na concentracdo seérica dessa proteina, mas foi evidente a reducdo do teor de
transferrina e 0 aumento da concentragdo de ai-glicoproteina &cida em ovinos que

ingeriram 75% e 100% da planta, imediatamente antes de morrerem.
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Figura 8. Representagdo grafica da concentracdo sérica de transferrina

(mg/dL) de ovinos que receberam 25% (G1), 50% (G2), 75%
(G3) e 100% (G4) de inclusdo de Ilpomoea asarifolia na dieta,
bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da planta
interrompido apods sinais de intoxicacao (G5).
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Figura 9. Representagdo grafica da concentracdo sérica de ay-

glicoproteina acida (mg/dL) de ovinos que receberam 25%
(G1), 50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de
Ipomoea asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram
o fornecimento da planta interrompido apds sinais de
intoxicacao (G5).
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Quanto aos teores séricos de IgG de cadeia pesada, notou-se diminuicao nos
momentos trés e quatro do G4 (Figura 10 e Tabela 31), bem como de IgG de cadeia
leve nos momentos dois, trés e quatro desse mesmo grupo (Figura 11 e Tabela 31),
sugerindo, de alguma maneira, interferéncia na resposta imune dos ovinos intoxicados,
especialmente naqueles com maior nivel de inclusdo de salsa na dieta.

A concentracdo sérica da proteina com 24.000 Da aumentou no momento dois
do G1 e diminuiu no momento quatro dos grupos 2 € 3 e nos momentos trés e quatro do
grupo 4 (Figura 12 e Tabela 31), indicando que o percentual de inclusédo de /. asarifolia
na dieta dos ovinos influenciou a dindmica desta proteina ao longo do experimento. Nao
ha relato na literatura da constatagdo dessa proteina no soro sanguineo de ovinos,
tampouco de sua funcdo. Os resultados indicam que parece se tratar de uma proteina

de fase aguda negativa.
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Figura 10. Representacao grafica da concentracdo sérica de IgG de
cadeia pesada (mg/dL) de ovinos que receberam 25% (G1),
50% (G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusao de Ipomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o
fornecimento da planta interrompido apés sinais de
intoxicacao (G5).
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Figura 11. Representagdo grafica da concentracdo sérica de IgG de

mg/dL

cadeia leve (mg/dL) de ovinos que receberam 25% (G1), 50%
(G2), 75% (G3) e 100% (G4) de inclusdao de I/pomoea
asarifolia na dieta, bem como de ovinos que tiveram o
fornecimento da planta interrompido apds sinais de
intoxicacao (G5).

3001
250- N
\I\:‘_-,,_
150+ G3
G4
1001 —*—=G5
501
0 T T T T T T |
0 1 2 3 4 5 6 7

Momentos

Figura 12. Representagao gréafica da concentragao sérica de proteina nao

identifcada (mg/dL) de ovinos que receberam 25% (G1), 50%
(G2), 75% (G3) e 100% (G4) de incluséo de Ipomoea asarifolia
na dieta, bem como de ovinos que tiveram o fornecimento da
planta interrompido ap6s sinais de intoxicacdo (G5
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5.4 Exame necroscopico e histopatologia

No exame necroscépico notou-se poucas alteragdes dignas de registro, concordando,
assim, com as observacdes de DOBEREINER et al. (1960), TOKARNIA et al. (2000),
MEDEIROS et al. (2003), BARBOSA et al. (2005) e ARAUJO et al. (2008), segundo os
quais nao sao encontradas lesdes macroscépicas de significado em casos de intoxicagao
por . asarifolia.

Foram observados nddulos esbranquicados no parénquima hepatico do animal um
do grupo 1. Este achado, aparentemente, ndo possui relagdo com a intoxicagcao por .
asarifolia. O conteudo da vesicula biliar do animal dois do grupo 4 se encontrava mais
viscoso e com pequenos calculos. O cérebro desse mesmo animal apresentou-se
levemente congesto.

No figado do animal dois do G2, dos animais um e trés do G3 e animais um e dois do
G4 encontrou-se depédsito de material protéico aderido a parede celular do ducto biliar
(Figura 13). Essa lesdao nao produziu ictericia nos ovinos intoxicados por salsa,
provavelmente em funcdo de sua pequena intensidade e duracdo. Segundo KELLY
(2002), a ictericia torna-se acentuada quando ha colestase e esta se perpetua por varios
dias e os tecidos equilibram seus niveis de pigmentos biliares com os do plasma. THRALL
et al. (2007) afirmaram que a obstrugdo de ducto biliar em ruminantes nao € um achado
consistente em relagcdo ao aumento de bilirrubina sérica (Tabelas 17 e 18). Por outro lado,
GOPINATH & FORD (1972) registraram que lesbes periportais, ainda que moderadas,
mas desde que afetem a integridade da membrana celular, resultam em marcada
elevacao da concentracao de pigmentos biliares na circulacao.

No ovino trés do G2 e quatro do G5 constatou-se degeneracao hidrépica dos
hepatocitos (Figuras 14), resultados semelhantes aos de PINHEIRO & SANTA ROSA
(1996a) que também observaram alteragbes degenerativas dos hepatécitos de caprinos

intoxicados por salsa.



Figura 13. Figado de ovino intoxicado com 75% de Ipomoea asarifolia na
dieta. Notar conteldo protéico aderido a parede de ducto biliar
(seta) (H.E.; obj. 40x).

Figura 14. Figado de ovino intoxicado com 50% de Ipomoea asarifolia na
dieta. Notar degeneracao hidrépica (Obj. 20x).
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Necrose tubular discreta, poréem difusa (Figura 10), com formacdo de cilindros
hialinos e raros pigmentos biliares foram os achados mais frequentes nos cortes
histolégicos de rim nos ovinos dos grupos G3 e G4, embora a participagdo dessa
alteracdo renal ndo tenha sido evidenciada no quadro clinico de intoxicagdo por salsa.
Trabalhando com ratos, SALLES (2008) detectou discreto depésito protéico no glomérulo
e tdbulos renais, ap6s adicdo de fracdo protéica rica em lectina téxica da salsa no liquido
de perfusdo renal. SANTOS (2001) verificou destruicdo dos glomérulos, degeneracao e
necrose das células epiteliais de revestimento dos tubulos da zona cortical e medular do

rim de camundongos intoxicados por I. asarifolia.

Figura 15. Necrose tubular (setas) em rim de ovino intoxicado com 75% de
Ipomoea asarifolia na dieta (H.E.; obj. 20x).

Nos animais dos grupos G2 a G4 foram constatados de um a cinco vacuolos
intracitoplasmaticos em neurdnios, especialmente em células de Purkinje do cerebelo,
com grau da lesdo variando de discreto a moderado (Figura 16). Outros pesquisadores
também ja observaram alteragbes semelhantes em casos de intoxicagao por /. asarifolia.
GUEDES et al. (2007) verificaram que os casos crénicos de intoxicagdo por essa planta

podem apresentar vacuolizagdo e esferéides axonais na camada granular do cerebelo e
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vacuolizagdo intracitoplasmatica das células de Purkinje. ARAUJO et al. (2008) nao
encontraram lesbes macroscépicas e histoldgicas significativas, mas constataram, na
ultra-estrutura, tumefagao focal e perda de espiculas em alguns dendritos das células de
Purkinje, sendo essa tumefagdo acompanhada por diminuicdo dos neurotubulos,
neurofilamentos, vacuolizagcdes do dendroplasma e dilatacdo do reticulo endoplasmatico
liso. Outras plantas, ndo avaliadas neste experimento, que também originam vacuolizacéo
neuronal, tais como Ipomoea carnea subspécie fistulosa; Sida carpinifolia (DRIEMEIER et
al., 2000; COLODEL et al., 2005; ANTONIASSI et al., 2007) Ipomoea sericophylla,
Ipomoea riedelii (BARBOSA et al., 2006), Solanum fastigiatum (RECH et al., 2006),
Turbina cordata (DANTAS et al.,, 2007) e Phalaris angusta (GAVA et al.,, 1999),
diferentemente de /. asarifolia, sdo descritas como causa de doencas de depdsito
lisoss6mico em ruminantes. A intoxicagdo por esses vegetais se caracteriza pelo depdsito
de subtratos em lisossomos devido altera¢des das hidrolases &cidas alfa-glicosidase, alfa-
manosidase e beta-manosidase (MOLYNEUX et al., 1995; JOLLY & WALKLEY, 1997;
HARAGUCHI et al., 2003; HUEZA et al., 2005).

N

Figura 16. Vacuolizagao intracitoplasmatica (setas) em neur6nios de ovino
intoxicado com 75% de Ipomoea asarifolia na dieta (H.E.; obj.
20x).
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Esta pesquisa reafirmou a toxicidade de [ asarifolia em ovinos, bem como
representa um alerta quanto a ocorréncia de casos naturais e propicia subsidios
laboratoriais para auxiliar no diagnostico da doenga. Por fim, investigacdes sobre as
substancias quimicas presentes na salsa devem ser conduzidas no sentido de melhor
esclarecer o mecanismo de acao dos principios toxicos e, assim, facilitar a compreensao

da fisiopatogenia da sindrome tremorgénica de ovinos.
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6. CONCLUSOES

c)

Os resultados obtidos permitem concluir que:

A gravidade dos sinais clinicos da intoxicacdo experimental de ovinos por /.
asarifolia é dependente do percentual de inclusdo da planta na dieta.

O tempo decorrido entre o inicio da ingestdo e o aparecimento dos sinais clinicos
varia em fungdo do teor de I. asarifolia ingerido, sendo de sete a dezessete dias
quando se incluiu 25%, quatro a oito dias quando houve inclusdo de 50% e dois a
cinco dias quando a inclusao foi de 75 a 100% da planta na dieta dos ovinos.

As lesdes hepaticas e as alteracbes no sistema hepatobiliar de ovinos intoxicados
por I. asarifolia constatadas no exame histopatolégico ndo foram suficientes para
alterar as atividades séricas das enzimas fosfatase alcalina, aspartato
aminotransferase, gamaglutamiltransferase, bem como a concentracao sérica de
bilirrubina;

Nao se constatou inibicdo das atividades sérica, plasmatica e eritrocitaria de
colinesterase nos ovinos intoxicados por /. asarifolia o que reafirma a inexisténcia
de lesdo hepatica grave e indica que a acetilcolinesterase permanece atuando

normalmente na jungdo mioneural;

e) a vacuolizacao intracitoplasmatica de neurdnios se constitui no principal achado

histopatol6gico nos casos graves de intoxicacao por I. asarifolia;
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