EXPERIMENTOS EM COELHOS SUGEREM NIEREMBERGIA VEITCHII

COMO CAUSA DE CALCINOSE ENZOOTICA EM OVINOS DO R3O GRANDE DO SUL'
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EDGAR CARDOSO DOS SANTOS' e ROBERTO MARIO SCARSI

RESUMO - Com o objetivo de determinar a etiologia de uma calcinose enzodtica em ovinos do
Rio Grande do Sul, foram administradas a coelhos diversas plantas e misturas de plantas
mescladas 4 ragdo. Nierembergia veitchii Hook, familia Solanaceae, produziu calcifica¢éio dos
tecidos moles, inibi¢io da ostedlise osteocitica, osteopetrose e osteonecrose, quando fol admi-
nistrada a quatro coelhos, misturada a 50% da alimentagio. Quinze coelhos que ingeriram ou-
tras plantas e seis coelhos testemunhas, nio mostraram evidéncias macroscopicas ou histold-
gicas de calcinose. Demonstra-se que N. veitchii tem propriedades calcinogénicas em eoelhos,
o que parece indicar que estd associada A produgdo de calcinose enzodtica em ovinos.

Termos para indexacéo: Solanaceae, plantas toxicas, calcificagdo dos tecidos moles, osteope-
trose, osteonecrose.

EXPERIMENTS IN RABBITS SUGGEST NIEREMBERGIA VEITCHI!
AS A CAUSE OF ENZOQTIC CALCINOSIS IN SHEEP OF RIO GRANDE DO SUL, BRAZIL

ABSTRACT - Several plants mixed with ration were given tarabbits, in order to determine the etiolo-
gy of enzootic calcinosis in sheep of Rio Grande do Sul. Commercial food with 50% of Mierembergia
veitchii Hook {Solanaceae family) added, when given to faur rabbits produced soft tissue calcifica-
tion, inhibition of the osteocytic osteolysis, osteopetrosis and osteonecrosis. Neither macroscopic
nor histologic evidences of calcinosis were observed in fifteen rabbits fed with other plants, as well
as six rabbits from the control group. It is demonstrated that V. veitchii has calcinogenic properties
in rabbits, which seems to indicate that it is associated to the production of enzootic calcinosis in

sheep.

Index terms: Solanaceae, toxic plants, soft tissue calcification, osteopetrosis, osteonecrosis.

INTRODUGAO

Diversas plantas tém sido descritas com proprie-
dades calcinogénicas,

Solanum malacoxylon Sendter produz calcinose
enzootica em bovinos na Argentina (Carrillo &
Worker 1967), Brasil (IDDiibereiner et al. 1971) e Uru-
guai (Riet-Correa et al. 1975). Esporadicamente, eqiii-
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Med. Vet. da Faculdade de Veterinaria e pesqui-

nos e ovinos sdo afetados por esta doenca (Carrillo &
Worker 1967 e Riet-Correa et al. 1975), tendo sido re-
produzida, experimentalmente, também nesta tlti-
ma espécie (Gaggino 1969).

Cestrum diurnum L., produz um quadro similarem
eqiiinos e bovinos da Florida, EUA, (Krook et al. 1975
a, b).

Trisetum flavescens Beauv. é associado a uma cal-
cinosé enzodtica em bovinos da Alemanha (Dirksen
et al. 1972) e da Austria (Libisseller et al. 1976),
e o Solanum torvum SW. tem sido recentemente
responsabilizado pela ocorréncia desta doenca em
bovinos da Papua, Nova Guiné (Morris et al. 1979).

Doencas em ovinos, caracterizadas pela calcifica-
¢iu dos tecidos moles, foram descritas na India (Gill
et al. 1976) e na Africa do Sul (Tustin etal. 1973), gem
ter sido determinada a sua etiologia; no Israel {Neu-
mann et al. 1877), a doenga foi associada & ingestdo
de fezes de galinha com alto conteido de c4lcio. Neste
altimo pais, a enfermidade também foi observadaem
caprinos (Neumann et al. 1973}, sem a existéncia de
uma causa conhecida.
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Foi descrita uma calcinese enzodtica em ovinos nos
mumciplos de Jélio de Castilhos (Barros et al. 1970),
Pinheiro Machadoe e Piratini (Riet-Correa et al.
1979b), Rio Grande do Sul,

O objetivo deste trabalho foi testar, em coethos, o
provével efeito calcinogénico de diversas plantas,
para determinar a etiologia de uma calcinose enzo6ti-

¢a em ovinos nos municipios de Pinheiro Machado e
Piratini, RS,

MATERIAL E METODOS

Os potreiros, ende ocorria a doenga, foram inspecio-
nados periodicamente a partir de margo de 1978, a fim
de selecionar as plantas a serem testadas, para de-
terminar as suas possiveis propr:edades cala-
nogénicas.

Os solos destes potreiros sio classificados como

"pouco desenvolvidos e argila de atividade baixa (nio-
-hidromorficos)” (Brasil. Ministério da Agricultura,
1973).

As plantas ou misturas de plantas eram secadas a
sombra, moidas, misturadas & ragio comercial e admi-
nistradas ad libitum a coelhos da raca Nova Ze-
lindia, pesando entre 120 ¢ 160 gramas.

A percentagem de plantas a ser misturada e a duragio
do experimento eram estabelecidas levando-se em
consideracio a possibilidade dessas plantas serem inge-
ridas pelos ovinos, € a sua disteibuigdo nas dreas
onde ocorria a doenca. Certrum enanthes Schlecht foi
incluido no experimento, apesar de nio encontrar-se
em todos os potreiros afetados e estar em pouca
quantidade em alguns deles, devido ao fato de pertencer
a um género no qual foi descrita uma espécie com
propriedades calcinogénicas.

A mistura de plantas oriundas do campo nativo foj
obtida mediante a utilizagio de gaiolas de arame de I m
de superficie e 50 cm de altura, a fim de permitir o seu
crescimento e posterior classificagio botdnica.

O ndmero de coelhos urilizados por grupo e os coelhos
testemunhas que comiam somente ragio encontrame-se
na Tabela 1.

Os coelhos foram sacrificados por choque elétrico, e
realizada a necropsia para detectar lesBes macros-
copicas. A aorta, o pulmio, o rim e o coragio fo-
ram fixados em formol a 109, embebidos em pa-
rafina, cortados em segles de G, e corados pela téc-
nica de Hematoxilina-eosina (Luna 1968),

Nos casos em que foi observada calcificagio e em dois
testernunhas, o fémur direite foi fixado em formol a
10% e descalcificado a vacuo, utilizando-se uma solugio
de citrato de sddio e acido férmico (Luna 1968). Foram
coprtadas se¢Bes longitudinais das epifises e metifises, e
transversais do meio da difise, corando-se pela técnica
de Hematoxilina-eosina.

RESULTADOS

A percentagem de plantas ou misturas de
plantas administradas, o tempo de udminis-
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tra¢lo e os resultados -da - observagfio macros-
cépma e mlcroscépma dos coelhos estdo con-
tidos na TabeIa 1.

Um dos coelhos alimentados com 50% de
Nierembergia veitchii Hook na ra¢io morreu
aos 41 dias do comego do experimento, apés
mostrar emagrecimento progressivo e perda de
peso. Na necropsia, observaram-se dep6sitos
calcarios disseminados na aorta tordcica e
abdominal, mineralizagio das cordas tendi-
nosas das véilvulas auriculo-ventriculares e
vélvulas sigméides esquerdas, depésitos cal-
carios no cértex e medula dos rins, enfisema e
depbgitos calcérios nos lébulos diafrag-
maéticos do pulmdio.

Outro coelho morren de uma severa diarréia,
quinze dias ap6s ingestfio de N. veitchii a 50% na
racio. Foi observada, na necropsia, formagdo
de placas calcireas na aorta toracica.

Dois coelhos alimentados com N. veitchii a
50% foram sacrificados apbs 30 dias de expe
riomento. Nas necropsias, foram observa-
das placas calcarias disseminadas na aor-
ta tordcica e abdominal, depoésites calcarios
nas valvulas auriculo-ventriculares e sigméi-
des esquerdas, ¢ pontos esbranquicados no cér-
tex dos rins.

As observacdes histolégicas das aortas fo-
ram similares nos quatro coelhos alimen-
tados com N, veitechii, mostrando dege-
neraciio, ruptura e calcificacdo das fibras elas-
ticas, hiperplasia da intima e formacidio de pla-
cas de calcificacdo, encontrando-se calci-
ficadas as fibras elasticas, colagenas e o teci-
do intersticial.

Lesies similares foram observadas nas cor-
das tendinosas do coragiio, com actimulo de cé
lulas mononucleares ao redor das Areas cal-
cificadas (Fig. 1).

No pulmio do celho que foi alimentado com
N. veitchii durante 41. dias, observou-se hi-
perplasia dos septoa interalveolares, com for-
macéio de tecido conjuntive frouxo e calcifi-
cac#o.

Nos rins dos trés coelhos que ingeriram N,
veitchii de 30 a 41 dias, foi observado: cal-
cificacio da intima e média das artérias, pro-
liferacdio e calcificaclio da céapsula de Bow-
man, e calcificagio nos tabulos, com forma-
¢do de cilindros de calcio. No intersticio, proli-
feracdo do tecido conjuntivo frouxo e depo-
sigdo de sais de calcio.
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TABELA 1. Plantas administradas a coelhos,

percentagem,
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lempe de administragie e presenca

de lesdes macroscdpicas ou histolégicas de calcificacio dos tecidos moles,

Ne de Duracdo Lesdes Lesdes
Plantas misturadas % coelhos (dias} macros. histol.
Misturas de folhas oriundas do
sustrato lenhozn do mato (g} 10 1 110
Misturas de folhas criundas
do. sustrato herbiceo do mato, colhidas
em abril (b) 10 2 42 - -
Misturas de folhas oriundas do.
sustrato herbdceo do mato, cothidas
a partir de outubro (b} 10 2 90 - -
Cestrum euanthes Schlecht. 5 1 23 {d) - -
Cestrum euanthes b5 1 40 - -
Lantana reinekii Briyg. 10 2 &0 - -
Richardia humistrata Cham & Sche, 10 2 60 - -
Baccharis ochracea Spren. - ) 10 2 60 - -
Misturas de plantas oriundas do
campo nativo (c) 50 2 60 - -
Nierembergia veitchii Hook: 10 1 56 - -
Nierembergia veitchii - 50 1 41 (e} + +
Nferem{)_erg.'}a veitchir . 50 1 16(f) + +
Nierembergia veitchii 50 2 30 + +
Testemunhas | -- 6 80 - -

{a) - Arvores, arbustos e lianas cujas folhagens se situam ao alcance dos ovinos.

{b) - Vegetagdo de diversas familias que se desenvolvem sob as arvores, geralmente nas clareiras dos matos.

{c) - Amostras tomadas de dreas representativas da vegetagdo do campo nativo que recobre o potreiro, prin-

cipal fonte de alimentacdo dos animais.

{d) - Morreu de broncopneumonia aos 23 dras do experimento.

(e} - Morreu apos emagrecimento progressivo.

{(f) - Morreu de uma severa diarréia.

As
geriram

alteracdes osseas dos coelhos que in-
M de N wveitchil na alimentaciio,
comparaddas as dos dois testemunhas, foram as
seguintes:

A placa epifisiria estava mais fina e inativa,
tante nesta como no cartilago articular; apre-
ciou-se perda da basofilia, com pouca dife-
renciacdo do cartilago vesicular.

Na epifise e metafise, observou-se retenc¢do da
matriz condroide, degeneragdo e necrose de
oslebcitos, com perda da basofilia das lacunas e
numerosas linhas cimentantes; todas estas
evidéncias de inibicdo da ostetlise e condrblise osteo-
citica.

A esponjosa priméria era muito estreita e as
trabéculas estavam espessadas e confluentes,
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Calcificag8o em uma corda tendinosa da valvu-
la auriculo-ventricular esquerda do coelho que
ingeriu Nierembergia veitchii Hook durante 41
dias. H.E. x 400.

evidenciando um processo de osteopetrose. ()
' revestimento osteoblastico era escasso e um
grande numero de osteoblastos estava di-
minuido de volume.

Em algumas 4reas apreciava-se necrose da
matriz 6ssea, com presenca de osteoclasia.

Nos cortes transversais da diafise, observou-
-se: degeneracdo e necrose de ostebcitos, nu-
merosas linhas cimentantes e Areas de necro-
se da matriz 6ssea com osteoclasia.

Um coelho que' ingeriu N. veitchii a somente
10%, quinze que ingeriram outras plantas ou
misturas, e seis testemunhas, ndo mostraram
evidéncias macroscopicas ou histologicas de
calcificacio dos tecidos moles.

DISCUSSAD

0Os resultados experimentais demonstraram
que, de todas as plantas ou misturas de plantas
testadas, a Gnica que produziu calcifica¢do dos
tecidos moles nos coelhos foi
veltehii.

a Nierembergia

Estudos epidemiolégicos realizados mos-
traram que a calcemia, nos ovinos que esta-
ele-
vou-se acima dos niveis normais a partir do
més de outubro, mantendo-se alta até fevereiro
e comegando a diminuir, gradualmente, a partir
de marco (Riet-Correa et al. 1979a). A elevagao
dos niveis de célcio sérico é coincidente com a
época em que a planta, devido ao seu ciclo
biologico anual, encontra-se nos potreiros.

vam em &areas onde ocorria a calcinose,
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FIG. 2. Nierembergia veitchii que cresceu entre as
pastagens. Municipio de Piratini, Rio Grande
do Sul.

FIG. 3. Mierembergia veitchii que cresceu em um bar-
ranco, protegida pelo pastoreio. Municipio de Pi-
ratini, Rio Grande do Sul.

A Nierembergia veitchii, igual a Solanum mala-
coxylon, a Cestrum diurnum e Solanum torvum, per-
tence & familia Solanaceae. £ uma planta que cresce
entremeada nas pastagens (Fig. 2 e 3), sendo consu-
mida normalmente pelos ovinos: ela é encontrada em
todos 08 potreiros onde ocorre a doenca.

Por todas estas evidéncias, é provavel que a calci-
nose enzodtica dos ovinos, nos municipios de Piratini
e Pinhero Machado, seja produzida pela ingestdo-de
Nierembergia veitchii. Em experimentos recentes, foi
reproduzida, experimentalmente, a doenca em ovinos:
(Riet-Correa. et al., dados n#o publicados), confir-
mando esta hipotese,
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As lesGes observadas nos coelhos intoxicados sdo
similares as descritas na calcinose enzodtica dos ovi-
nos do Rio Grande do Sul (Barros et al. 1970 e Riet-
-Correa et al. 1979b) e 4s observadas nasintoxicacdes
por vitamina I) (Capen et al. 1966, Hascheret al. 1378
e Stevenson et al. 1976), Solanum malacuxylon (Car-
rillo & Worker 1967, Santos et al. 1976 e Rossi et al.
1969), Cestrum diurnum (Krook et al.- 1975a, 1975b),
Solanum torvum (Morris et al. 1979) e Triseturi fla-
vescens (Dirksen et al. 1971, 1972), em coelhos e ou-
tras espécies,

Solerium malacoxylon possui um principio ativo
identificado como um derivado glicosidico de 1,25
diidroxicolecalciferol (Wasserman et al. 1976a), en-
contrando-se uma substincia similar em Cestrum
diurnum (Wasserman et al. 1976b).

Em Trisetum flavescens, nio foi comprovada subs-
tincia de a¢dio similar ao 1,25 diidroxicolecalciferol;
no entanto, a planta tem demonstrado uma atividade
biolégica semelhante a da vitamina I) (Wasserman
et al. 1977).

As consideragdes feitas anteriormente parecem in
dicar que Nierembergia veltchii contém alguma subs-
tdncia de agiio biolégica similar a da vitamina D, ou
seus metabdlitos, responsavel pela sua toxicidade.

CONCLUSOES

Demonstrou-se que Nierembergia veifchii é uma
planta com propriedades calcinogénicas para coe-
lhos, e que deve estar associada & ocorréncia de calci-
nose enzodtica em ovinos do Rio Grande do Sul.
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