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Intoxicacao experimental pelos frutos de Xanthium cavanillesii
(Asteraceae) em ovinos!
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ABSTRACT .- Loretti A.P., Bezerra P.S., lha M.R.S., Barros S.S. & Barros C.S.L. 1999. [Experimental
poisoning by the burs of Xanthium cavanillesii (Asteraceae) in sheep.] Intoxicagao
experimental pelos frutos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos. Pesquisa Veterindria
Brasileira 19(2):71-78. Depto Patologia Clinica Veterinaria, Faculdade de Veterinaria,
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Av. Bento Gongalves 9090, Cx. Postal 15094, Porto
Alegre, RS 91540-000, Brazil.

The ground burs of Xanthium cavanillesii (Asteraceae) were force fed to 15 adult sheep in
single doses or divided in two doses. Nine sheep died. Doses of 2 g/kg and above were lethal
for the sheep. A single dose of 1,25 g/kg and a total of 2,5 g/kg divided in two administrations
of 1,25 g/kg consecutive daily doses did not cause the toxicosis. Clinical signs were observed
only in the animals that died and occurred between 5 hours and 20 hours after the beginning
of the administration of the burs. The toxicosis had a peracute (90 minutes to 3 hours) to
acute (9 to 13 hours) course. Clinical signs included apathy, anorexia, decreased rate and
intensity of ruminal movements, generalized muscle tremors, stiff and incoordinated gait,
unwillingness to move, instability, falls and recumbency. Most affected sheep presented
seromucous nasal discharge with labored breathing. In terminal stages, there were trismus,
drooling of saliva, convulsive seizures, nystagmus, paddling movements, periods of apnea
and death. Main necropsy findings included accentuation of the lobular pattern of the liver,
focal hemorrhages on the capsular and cut surfaces, distension accompanied by edema and
hemorrhages of the gall bladder wall, ascites, hydrotorax, and translucent and gelatinous
perirenal edema. The contents of the cecum and proximal loop of the ascending colon were
dry, impacted and covered by mucus and streaks of clotted blood; there were disseminated
petechiae and suffusions. The main histopathological change consisted of marked coagulative
hepatocellular necrosis, which varied from centrilobular to massive, associated with congestion
and hemorrhages. In the remaining of the hepatic lobule there was either swelling or
vacuolation of the hepatocytes.

INDEX TERMS: Poisonous plants, hepatotoxicosis, Xanthium cavanillesii, Asteraceae, diseases of sheep,
pathology.
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RESUMO.- Os frutos moidos de Xanthium cavanillesii foram
administrados por via oral, em doses tnicas ou fracionadas,
a 15 ovinos adultos. Nove ovinos morreram. Doses a partir
de 2 g/kg em uma Gnica administracao foram letais para os
ovinos. Doses tnicas de 1,25 g/kg e doses de 2,5 g/kg subdivi-
didas em duas administragoes diarias (1,25 g/kg em dois dias
consecutivos) nao causaram a intoxicagao. Sinais clinicos fo-
ram observados apenas nos animais que morreram. Inicia-
vam entre 5 horas e 20 horas ap6s o inicio da administragao
dos frutos. A evolugcao do quadro clinico foi superaguda (90
minutos a 3 horas) ou aguda (9 a 13 horas). Sinais clinicos
incluiam apatia, anorexia, hipomotilidade ruminal, tremores
musculares generalizados, incoordenagao motora, andar ri-
gido, relutancia em caminhar, instabilidade, quedas e dectbi-
to. Muitos animais apresentavam corrimento nasal seromuco-
so que dificultava a respiracao. Nas fases terminais havia ti-
ques, sialorréia, convulsoes, nistagmo, movimentos de peda-
lagem e periodos de apnéia seguidos de morte. Os principais
achados de necropsia incluiam acentuagao do padrao lobular
do figado acompanhada de petéquias distribuidas aleatoria-
mente na superficie capsular e de corte, distensao da vesicula
biliar associada a edema e hemorragias na parede, ascite,
hidrotérax, edema gelatinoso e translicido da regiao perir-
renal, contetido do ceco e al¢a proximal do célon ascendente
ressequido, compactado, recoberto por muco e estrias de san-
gue coagulado. Havia petéquias e sufusoes disseminadas. A
principal lesao microscopica consistia em acentuada necrose
coagulativa hepatocelular centrolobular ou massiva acompa-
nhada de congestao e hemorragia e vacuolizacao ou tumefa-
¢ao dos hepatocitos remanescentes.

TERMOS DE INDEXACAO: Plantas toxicas, hepatotoxicose, Xanthium
cavanillesii, Asteraceae, doengas de ovinos, patologia.

INTRODUCAO

Xanthium spp (nomes populares: “carrapicho-de-carneiro” ou
“espinho-de-carneiro”) sao plantas invasoras de culturas anu-
ais com grande capacidade de competicao (Kissmann & Groth
1992). O grau de invasao das lavouras pela planta pode ser
tao elevado ao ponto de tornar inevitavel a contaminagao
acidental dos graos pelos frutos de Xanthium spp, caso a co-
lheita seja realizada mecanicamente.

A intoxicacao espontanea por Xanthium spp em animais
domésticos ocorre pela ingestao da brotacao dicotiledonea
quando ha caréncia de forragem, especialmente em areas que
sofrem inundacoes periodicas (Everist 1974, Kellerman et al.
1988, Mendéz et al. 1994) ou entao pela ingestao dos frutos
(considerados como a parte mais téxica da planta) inteiros
ou triturados e incluidos acidentalmente na ragao de animais
confinados (Witte et al. 1990, Driemeier et al. 1998). O qua-
dro clinico-patolégico é associado a insuficiéncia hepatica
aguda. Os sinais clinicos aparecem poucas horas apoés a
ingestao da planta e incluem tremores musculares (Marsh et
al. 1924), incoordenagao motora (Martin et al. 1986), andar
rigido (Kenny et al. 1950), relutdncia em caminhar (Stuart et
al. 1981), agressividade (Riet-Correa et al. 1984) e, em um
estagio mais adiantado da enfermidade, com os animais ja
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em dectibito, hiperestesia (Witte et al. 1990), convulsoes
(Martin et al. 1986), movimentos de pedalagem (Kingsbury
1964) e cegueira (Martin et al. 1992). A morte ocorre apds
uma evolucao clinica de até 72 horas (Witte et al. 1990). Na
necropsia ha acentuagao do padrao lobular do figado (Martin
et al. 1986, Witte et al. 1990) e edema e hemorragias na pa-
rede da vesicula biliar (Riet-Correa et al. 1983, Martin et al.
1992). O achado histopatologico mais significativo é a lesao
hepatica toxica classica de necrose coagulativa centrolobular
acompanhada de congestao e hemorragias (Martin et al.
1986). O principio ativo de Xanthium spp é o glicosideo
carboxiatractilosideo (CAT) (Cole et al. 1980, Stuart et al. 1981,
Calanasan et al. 1985).

Em 1996, dois surtos de intoxicacao pelos frutos de
Xanthium cavanillesii em bovinos foram diagnosticados no
Estado do Rio Grande do Sul (Driemeier et al. 1998). Em ambas
ocasioes, bovinos confinados estavam recebendo residuo de
lavoura de soja acidentalmente contaminado por grande
quantidade dos frutos dessa planta. O uso de graos na termi-
nagao de ovinos torna essa espécie potencialmente sob risco
da intoxicacao. Dados sobre a intoxicagao por Xanthium spp
sao escassos em ruminantes. Principalmente em ovinos, sao
superficiais e pouco precisos. A necessidade do conhecimen-
to do quadro clinico, anatomopatologico e ultra-estrutural
da intoxicagao por Xanthium spp em ovinos tornou oportuna
a realizacao de um estudo experimental com a administra-
¢ao de frutos de X. cavanillesii a essa espécie. Descrevem-se
as doses toxicas, o quadro clinico, lesoes de necropsia,
histopatologia e ultra-estrutura das lesoes hepaticas nos ovi-
nos intoxicados experimentalmente.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 15 ovinos adultos, fémeas, mesticos. Eram alimen-
tados com pasto verde e feno de alfafa e recebiam agua a vontade.
Os frutos de Xanthium cavallinesii Schouw. utilizados no experimento
eram procedentes de residuo de lavoura de soja que havia causado
um surto da intoxicacao em bovinos em Cachoeira do Sul, RS
(Driemeier et al. 1998). Os frutos de X. cavallinesii foram separados
manualmente do residuo e armazenados em temperatura ambiente.
Amostras dos componentes do residuo de soja foram examinadas
para pesquisa de micotoxinas. Imediatamente antes da administracao
aos ovinos, os frutos de X. cavallinesii eram moidos finamente
(moinho-martelo tipo Willey, malha 20) e misturados em agua. A
administragao era feita por meio de garrafas de vidro em doses tinicas
ou fracionadas (Quadro 1). Antes da administracao, os animais eram
submetidos a jejum de 12 a 24 horas. Doses de 2,5 g/kg foram
subdivididas em duas administracoes diarias de 1,25 g/kg. Exames
clinicos foram realizados antes do experimento e duas vezes por dia
(pela manha e ao final da tarde) ap6s a administracao dos frutos.
Convencionou-se classificar como superagudos os quadro clinicos
com evoluc¢ao de 90 minutos a 3 horas e como agudos os que duraram
de 9 a 13 horas.

As necropsias foram realizadas imediatamente apds a morte.
Orgaos examinados histologicamente incluiram o figado, coracio,
linfonodos, bago, pulmao, tubo digestivo, rim, bexiga, adrenal e
cérebro. Fragmentos desses 6rgaos foram processados rotinei-
ramente para histopatologia e corados pela hematoxilina-eosina (HE).
Cortes de figado e rim foram corados pela técnica da hematoxilina
fosfotiingstica acida de Mallory (PTAH) para fibrina. Fragmentos de
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figado dos ovinos 1 a 3, 7 e 12 foram processados para a microscopia
eletronica. As amostras foram colhidas da face visceral do figado,
fixadas em solugao de glutaraldeido a 2%, paraformaldeido a 2% em
tampao cacodilato de sodio, pos-fixadas em tetroxido de 6smio a 1%
no mesmo tampao e incluidas em resina Epon. Cortes ultra-finos
foram duplamente contrastados com acetato de uranila e citrato de
chumbo.

RESULTADOS

O delineamento experimental, a evolu¢ao do quadro clinico
nos animais intoxicados e o desfecho dos experimentos com
os frutos de Xanthium cavanillesii realizados em ovinos sao
apresentados no Quadro 1. Dos quinze ovinos que recebe-
ram a planta, nove morreram. A menor dose que causou a
morte foi a de 2 g/lkg em uma tinica administragao (ovino 12)
embora o ovino 15, que recebeu a mesma dose, nao tenha
adoecido. Os frutos de X. cavanillesii causaram a morte dos
ovinos 6 e 7 quando administrados em uma tnica dose de
2,5 g/kg, mas essa mesma dose total nao provocou a intoxi-
cacao de outros dois ovinos (ovinos 10 e 11) quando fornecida
em duas administracoes diarias (1,25 g/kg por dia em dois
dias consecutivos). Os sinais clinicos foram observados ape-
nas nos animais que morreram. Iniciavam entre 5 horas e 20
horas ap6s o come¢o da administragao dos frutos. O quadro
clinico foi superagudo ou agudo com evolugao oscilando en-
tre 90 minutos e 13 horas.

Quadro 1. Evolugao do quadro clinico e desfecho. Intoxicagao
experimental pelos frutos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em

ovinos
Ovino Peso Dose Inicio dos sinais Evolucao  Desfecho
(kg) (g/kg) clinicos®

1 32 20 5h 3h M¢

2 29 15 6h30min 2h M

3 26 10 7h 3h M
13 31 10 6h 2h M
4 28 7,5 5h30min 2h M

5 32 5,0 6h30min 1h30min M

6 28 2,5 11h30min 8h30min M

7 26 2,5 12h30min 13h M
12 29 2,0 20h 13h M
15 31 2,0 - - NAd
8 33 1,25 - - NA

9 36 1,25 - - NA
14 38 1,25 - - NA
10b 37 1,25 - - NA
11b 32 1,25 - - NA

3Apos o inicio da administragao.

bEsses ovinos receberam duas administracoes de 1,25 g/kg (1,25 g/kg/dia em
dois dias consecutivos). Todos os outros receberam administragoes tinicas.
‘M= morte.

dNA= nio adoeceu.

Sinais clinicos

De um modo geral, o quadro clinico foi bastante unifor-
me e caracterizou-se principalmente por sinais neuromus-
culares e respiratorios. Foram observados inicialmente apa-
tia, anorexia e hipomotilidade ruminal seguida de atonia do

ramen. Os animais ficavam acentuadamente prostrados, per-
manecendo em estacao, imdveis e com as orelhas caidas, to-
talmente alheios ao ambiente (sonolentos), com o olhar fixo
e movimentos mastigatdrios vazios. Apresentavam ptose
palpebral, e mantinham a cabec¢a baixa, proxima ao solo. Havia
abundante corrimento seromucoso espesso pelas narinas que
aglutinava os pélos circunjacentes. Tremores musculares fo-
ram um sinal clinico constante. Apareciam ja no inicio do
quadro clinico como tremores discretos na cabega e se inten-
sificavam progressivamente acometendo também os m{scu-
los dos membros até tornarem-se generalizados. Quando os
ovinos eram exercitados, os tremores acentuavam-se. Altera-
¢oes na marcha foram observadas com frequéncia. Caracteri-
zavam-se por acentuada incoordenagao motora, andar cam-
baleante, relutancia em caminhar, travando os membros, ou
andar rigido, com passos curtos, vacilantes e lentos. Os ovi-
nos afetados caminhavam somente quando for¢ados e logo
paravam. Apresentavam acentuado desequilibrio, balangan-
do o corpo de um lado para o outro e para a frente ou entao
permaneciam com os membros posteriores cruzados. Devi-
do a grande instabilidade, mantinham os membros lateral-
mente afastados e a cabega baixa proxima ao solo, assumin-
do uma “posi¢ao-de-cavalete” (Fig. 1). Demonstravam sinais
de fraqueza manifestados por dificuldade em manter-se em
estacao e erguer a cabeca, apoio contra as paredes da baia e
quedas. Apresentavam respiragao acelerada, abdominal, ou
laboriosa, com movimentos respiratorios profundos e pro-
longados. Um animal (ovino 7) caminhava lentamente em cir-
culos, sempre com a cabeca baixa. Tiques ocorriam nas
comissuras labiais, no focinho e nas palpebras. Os animais
permaneciam, as vezes, com os membros posteriores unidos,
parcialmente flexionados. Em algumas situagoes, flexionavam
os anteriores, ficando de joelhos, porém o trem posterior
permanecia erguido. Finalmente, entravam em decubito
esterno-abdominal. Esticavam o pesco¢o, apoiando o mento
ou o focinho no chao, mantendo os posteriores flexionados
junto ao corpo. Dois animais (ovinos 2 e 7), quando em
decuibito, ficavam com os membros anteriores estendidos para
frente ou flexionados e os posteriores estendidos para tras
(Fig. 2). Faziam diversas tentativas, sem éxito, em levantar.
Posteriormente, assumiam o dectbito lateral. Quando em
dectibito, os ovinos demonstravam dor por gemidos e berros.
Havia convulsoes, caracterizadas por contragoes espasticas e
repetidas dos membros e do pesco¢o. Hiperestesia, movimen-
tos de pedalagem intensos, algumas vezes com a cabe¢a vol-
tada para tras, e sialorréia profusa com acimulo de espuma
branca na boca foram também observados. Em cinco animais
(ovinos 3, 4, 6, 7 e 12) houve elevacao da temperatura corpo-
ral. Em trés ovinos foi verificada a presenca de pequena quan-
tidade de sangue vivo no reto (ovinos 3, 7 e 12). A quantida-
de excessiva de secrecao seromucosa na cavidade nasal difi-
cultava a respiracao dos animais, principalmente a expiragcao
que era ruidosa. Em uma fase terminal, os ovinos apresenta-
vam reduc¢ao da frequéncia respiratéria, com respiracao su-
perficial e dispnéica, esticando o pescogo e respirando pela
boca. Os periodos de apnéia aumentavam progressivamente
até cerca de 1 minuto. Havia auséncia da sensibilidade corneal,
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Fig. 1. Acentuada instabilidade e dificuldade de permanecer em es-
tacao. Os membros posteriores estao unidos e parcialmente
flexionados, os anteriores lateralmente afastados e a cabeca bai-
xa (“posicao-de cavalete”). Intoxicacao experimental pelos frutos
de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov. 7).

Fig. 3. Superficie de corte do figado com acentuacao do padrao
lobular caracterizada por areas vermelho-escuras e deprimidas al-
ternadas por areas claras (aspecto de noz-moscada). Espécimen
fixado em formol. Intoxicacao experimental pelos frutos de
Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov. 12).

midriase, olhar arregalado e voltado para cima e nistagmo
vertical, caracterizando um quadro comatoso de curta dura-
¢ao seguido de morte.

Achados de necropsia

A principal lesao macroscépica foi observada no figado,
ocorreu nos nove ovinos necropsiados e caracterizava-se por
acentuacao do padrao lobular na superficie capsular e de corte
(Fig. 3). A intensidade dessa lesao variou de leve (ovinos 4 e
6), moderada (ovino 13) ou acentuada (ovinos 1 a 3,5, 7 e
12). Na superficie de corte apareciam areas vermelho-escu-
ras e deprimidas alternadas com areas claras alaranjadas,
conferindo ao 6rgao um aspecto de noz-moscada (Fig. 3). Em
um animal (ovino 13), o figado estava levemente aumentado
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Fig. 2. Dectibito esterno-abdominal. Observe os membros posterio-
res estendidos para tras, os anteriores flexionados junto ao corpo
e o focinho apoiado no chao. Intoxicacao experimental pelos fru-
tos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov. 7).

Fig. 4. Distensao da vesicula biliar associada a edema e sufusoes na
parede. Intoxicacao experimental pelos frutos de Xanthium
cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov. 3).

de volume, vermelho-escuro, com os bordos arredondados e
acentuadamente congesto. A acentuagao do padrao lobular
era, em parte, obscurecida pela congestao. Na superficie de
corte do figado do ovino 1, havia extensas areas vermelho-
escuras, irregulares, focalmente extensas, mais evidentes apos
afixacao. Nos ovinos 1, 3, 5, 6 e 12 havia numerosas petéquias
distribuidas aleatoriamente na superficie capsular e de cor-
te. Em dois casos (ovinos 3 e 5), a superficie hepatica estava
recoberta por filamentos de fibrina. Com exce¢ao do ovino 1,
em todos os animais necropsiados foi observada distensao
da vesicula biliar. Nos ovinos 2, 3 e 7 havia também graus
variaveis de edema na parede da vesicula biliar (Fig. 4).
Sufusoes foram observadas na parede da vesicula biliar dos
ovinos 2, 3 e 13 (Fig. 4). Graus variaveis de ascite ocorreram
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Fig. 5. Figado com areas de necrose coagulativa fortemente
eosinofilicas e confluentes (em ponte). Intoxicagao experimental
pelos frutos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov.
3). HE, obj. 2,5.

Fig. 7. Tumefagao da célula endotelial (a direita) e ruptura de um
segmento da parede do capilar sinusoide do figado. Dilatagao do
espaco de Disse (a esquerda) que contém restos celulares oriun-
dos de hepatocitos necroticos. Intoxicacao experimental pelos
frutos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em ovinos (Ov. 3).
7.200x.

consistentemente, exceto nos ovinos 6 e 12. O aspecto da
efusao cavitaria variava de limpido e claro a opaco e viscoso.
Em 2 casos (ovinos 3 e 7) havia filamentos e flocos de fibrina
misturados ao liquido ascitico. Esse liquido, com excec¢ao do
ovino 1, coagulava quando exposto ao ar. Hidrotorax leve foi
observado em 3 animais (ovinos 5, 7 e 13). Caracterizava-se
pela presenca de liquido citrino, limpido e claro que nao co-
agulava quando exposto ao ar. Edema gelatinoso e transl{icido
moderado na regiao perirrenal foi observado nos ovinos 2 e
13. O contetido do ceco e da al¢a proximal do célon ascen-
dente estava ressequido, compactado e recoberto por muco
e estrias de sangue coagulado (ovinos 3 a 7 e 12). Petéquias e
sufusoes foram frequentemente observadas em diversos or-
gaos.

Fig. 6. Figado com necrose coagulativa hemorragica. A lesao atinge
quase a totalidade do l6bulo hepatico, preservando apenas de
dois a trés fileiras de hepatdcitos (necrose massiva). Intoxicagao
experimental pelos frutos de Xanthium cavanillesii (Asteraceae) em
ovinos (Ov. 1). HE, obj. 10.

Fig. 8. Hepatocito com acentuada dilatacao do reticulo endoplas-
matico (re), tumefacao mitocondrial de grande amplitude, goticulas
de lipidio (gl), densidades matricarias (s) e picnose nuclear. Ovino
3 na intoxicagao experimental pelos frutos de Xanthium cavanillesii.
30.000x.

Achados histopatologicos e ultra-estruturais

A principal alteragao histopatologica, encontrada em to-
dos os ovinos necropsiados, consistia em acentuada necrose
coagulativa hepatocelular centrolobular (ovinos 2, 3, 5, 7, 12
e 13) (Fig. 5) ou massiva (ovinos 1, 4 e 6) (Fig. 6). Essa altima
distribuicao caracterizava-se por necrose de quase todo o
l6bulo hepatico, permanecendo viaveis apenas duas ou trés
fileiras de hepatocitos na periferia. A lesao centrolobular atin-
gia cerca de dois ter¢os do l6bulo a partir da veia central. As
lesoes necroéticas eram confluentes (em ponte), afetando as
zonas 3 e 2 (acino hepatico de Rappaport) e associadas a con-
gestao e hemorragia centrolobulares (ovinos 2 a 7, 12 e 13)
ou distribuidas irregularmente (ovino 1). Esférulas arredon-
dadas, eosinofilicas, homogéneas, negativas na técnica da
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PTAH, localizadas no citoplasma de hepatdcitos, nos espacos
de Disse e na luz sinusoidal, ocorreram com frequéncia. Pe-
quena quantidade de neutroéfilos e de células mononucleares
preenchia a luz de veias centrolobulares e sinusoides, especi-
almente daqueles localizados ao redor da veia central. Foi
observada também tumefacao das células endoteliais dos
sinusoides, ativacao das células de Kupffer e edema dos es-
pacos de Disse. Ultra-estruturalmente confirmou-se a dilata-
¢ao dos espacgos de Disse que estavam preenchidos por res-
tos celulares oriundos de hepatocitos necroéticos e por
neutrofilos. Adicionalmente, havia lesao acentuada das célu-
las endoteliais dos sinuséides, ruptura de segmentos da pa-
rede desses capilares com o surgimento de areas de desconti-
nuidade acompanhadas de agregacao plaquetaria. As esférulas
eosinofilicas observadas na microscopia éptica correspon-
diam, na microscopia eletronica, a porg¢oes do citoplasma de
hepatocitos sequestrados intra-celularmente ou desprendi-
dos para os espagos de Disse ou entao para a luz dos
sinusoides (Fig. 7). Hepatocitos da regiao periportal constan-
temente apresentavam varios graus de alteracoes regressi-
vas caracterizadas por tumefagao e vacuolizacao do citoplas-
ma. O citoplasma dessas células tinha aspecto granular ou
vesicular, nicleo aumentado cerca de duas vezes o tamanho
normal, vesicular e com marginacao da cromatina. Ocasio-
nalmente, observava-se, nessa regiao, lise de hepatocitos,
intimamente relacionada a marcada tumefagao. Vacuolizacao
dos hepatdcitos foi observada com frequéncia e variava de
moderada a acentuada. Os vactiolos intracitoplasmaticos eram
bem delimitados, pequenos e numerosos ou grandes e Gni-
cos. Na microscopia eletronica observava-se, nos hepatocitos,
acentuada dilatacao ou agregacao das cisternas do reticulo
endoplasmatico. Nas mitocondrias havia tumefacao de gran-
de amplitude, densidades matricarias e calcificacao. Gotas
lipidicas envoltas por membranas, desaparecimento dos gra-
nulos de glicogénio e picnose nuclear foram também obser-
vadas no citoplasma de hepatocitos (Fig. 8).

Alteragoes regressivas discretas ou moderadas nas célu-
las epiteliais dos tiibulos contorcidos proximais e proteinose
tubular moderada foram as principais alteracoes histologicas
observadas nos rins.

Macroéfagos com citoplasma espumoso foram observados
em linfonodos de todos os ovinos necropsiados com excecao
do ovino 13.

O exame toxicologico do residuo de lavoura de soja nao
revelou micotoxinas.

DISCUSSAO

Nos experimentos efetuados neste estudo, constatou-se que
os frutos moidos de Xanthium cavanillesii sao toxicos para
ovinos. A administracao de doses Gnicas produziu um qua-
dro toxico superagudo ou agudo fatal nos ovinos que ingeri-
ram quantidades de 2 a 20 g/kg. Comparando esses dados
com os dos estudos experimentais com a brotagao dicotiledo6-
nea de Xanthium sp em ovinos (Méndez et al. 1994, Santos
1997), verifica-se que a toxidez dos frutos de X. cavanillesii
para esta espécie é dez vezes maior do que a da brotacao
dicotiledonea. Achados semelhantes sao descritos na intoxi-
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cacao de ruminantes e suinos por Xanthium spp (Horvath &
Modor 1970).

O principio téxico dos frutos de X. cavanillesii demons-
trou-se primariamente hepatotoxico. O quadro clinicopatolo-
gico reproduzido é consistente com o de uma insuficiéncia
hepatica aguda em consequéncia de necrose aguda acentua-
da do parénquima hepatico. Os sinais clinicos, os dados de
necropsia e as alteracoes microscopicas observados sao se-
melhantes aos descritos na intoxicacao espontanea e experi-
mental por Xanthium spp em bovinos (Martin et al. 1986, Witte
et al. 1990, Martin et al. 1992, Méndez et al. 1994, Driemeier
et al. 1998) e suinos (Kenny et al. 1950, Stuart et al. 1981,
Oelkers & Oehme 1982). O ovino pode, portanto, ser utiliza-
do como modelo experimental para os estudos sobre a into-
xicagao por Xanthium spp em ruminantes.

A evolugao clinica da intoxicacao experimental foi dose-
dependente. Animais que receberam doses mais altas (entre
5 e 20 g/kg) tiveram evolugao clinica superaguda (de 90 mi-
nutos a 3 horas) enquanto os que receberam as doses mais
baixas (2 e 2,5 g/kg) tiveram evolu¢ao clinica aguda (de9a 13
horas).

Efeito acumulativo é relatado para algumas plantas que
causam hepatotoxicoses agudas em ruminantes, p.ex. Cestrum
corymbosum var. hirsutum (Gava et al. 1991) e Sessea brasiliensis
(Chaulet et al. 1990). Tal efeito nao foi observado nesse expe-
rimento a partir da administracao da dose letal de 2,5 g/kg,
fracionada em duas doses diarias (1,25 g/kg/dia), a dois ovi-
nos, que nao manifestaram sinais clinicos de intoxicacao. O
efeito acumulativo também nao foi observado em experimen-
tos com Xanthium spp em bovinos, ovinos e suinos (Stuart et
al. 1981, Santos 1997).

Nao houve correlagao consistente entre a dose e a inten-
sidade da lesao hepatica. Lesoes acentuadas que afetavam
quase a totalidade do l6bulo hepatico, preservando apenas
uma estreita faixa de hepato6citos (necrose massiva ou
panlobular), foram observadas nos ovinos que receberam 20
gl/kg, 7,5 g/kg e 2,5 g/kg (ovino 6) enquanto lesoes que afeta-
vam cerca de dois tercos do 16bulo foram vistas nos ovinos
que receberam 15 g/kg, 10 g/kg, 5 g/kg, 2,5 g/kg (ovino 7) e 2
glkg.

Varias plantas e substancias primariamente hepatotoxicas
sao também nefrotdxicas. A intensidade da lesao tubular
muitas vezes esta relacionada ao tempo de exposicao a toxi-
na e evolucao clinica do quadro da intoxica¢ao (Jones et al.
1997). Lesoes renais também sao descritas na intoxicacao por
Xanthium spp (Martin et al. 1986, Witte et al. 1990). As alte-
racoes histologicas encontradas nos rins dos ovinos deste
estudo foram, no entanto, bastante moderadas.

Lesoes microscopicas descritas no sistema nervoso cen-
tral na intoxicagao por Xanthium spp incluem cromatdlise,
astrogliose, degeneracao neuronal isquémica, status spongio-
sus, congestao e hemorragias (Witte et al. 1990, Santos 1997).
Distrbios neuromusculares foram observados nos ovinos
desse experimento e sao descritos frequentemente nas
hepatotoxicoses agudas em ovinos causadas pela ingestao
de plantas p.ex. Vernonia mollissima (Gava et al. 1987), Sessea
brasiliensis (Chaulet et al. 1990), Wedelia glauca (Collazo & Riet-
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Correa 1996), Microcystis aeruginosa (Jackson et al. 1984) e
larvas de insetos como Perreya flavipes (Dutra et al. 1997). No
entanto, nao foram observadas quaisquer alteracoes micros-
copicas no encéfalo dos ovinos desse experimento. E possi-
vel que devido a evolucao clinica curta, nao tenha havido
tempo suficiente para o desenvolvimento de lesoes percepti-
veis na microscopia optica. Em muitas intoxicacoes por plan-
tas hepatotoxicas em ruminantes nao ha correlacao entre a
intensidade dos sinais clinicos de disttirbios nervosos e o grau
de status spongiosus no sistema nervoso central. Alternativa-
mente, os dist(rbios neuromusculares poderiam ser atribui-
dos a hipoglicemia que é uma alteracao bioquimica observa-
da com frequéncia na intoxicacao por Xanthium spp (Stuart
et al. 1981, Martin et al. 1992).

As alteragoes hepaticas macro e microscopicas observa-
das nos ovinos desse experimento sao as alteragoes classicas
de lesao hepatica aguda de origem toxica. Sao descritas na
intoxicacao por Xanthium spp (Martin et al. 1986, Witte et al.
1990, Méndez et al. 1994, Driemeier et al. 1998) e em outras
hepatotoxicoses agudas em ruminantes (Kingsbury 1964).

Ascite e hidrotorax foram achados de necropsia frequen-
tes nos ovinos deste experimento. Efusoes cavitarias sao
comumente relatadas na intoxicacao por Xanthium spp em
varias espécies (Everist 1974, Stuart et al. 1981, Witte et al.
1990, Martin et al. 1992, Santos 1997). Ascite e hidrotorax
sao descritos em outras hepatotoxicoses agudas em ovinos
como as causadas pela ingestao de Cestrum laevigatum (Van
Der Lugt et al. 1992), M. aeruginosa (Jackson et al. 1984),
Wedelia glauca (Collazo & Riet-Correa 1996) e Perreya flavipes
(Dutra et al. 1997). E provavel que o aumento da permeabi-
lidade vascular tenha sido o mecanismo responsavel pelos
edemas cavitarios observados nos ovinos deste estudo. Em
experimento em suinos com X. strumarium, foram observa-
das efusoes cavitarias ricas em albumina, globulinas séricas e
fibrina e é sugerido que esses derrames estejam relaciona-
dos ao aumento de permeabilidade vascular (Stuart et al.
1981). Em outras hepatotoxicoses agudas em ovinos, descre-
ve-se que esse transudato coagula com a exposicao ao ar, o
que fortalece a hipotese de que haja lesao endotelial (Jackson
et al. 1984).

Coagulacao intravascular disseminada associada a presen-
¢a de trombos de fibrina nos sinuséides hepaticos tem sido
descrita nas hepatotoxicoses agudas (Verstraete et al. 1974).
Nos ovinos desse estudo, essa alteracao nao pode ser confir-
mada pois nao se observou fibrina polimerizada na luz dos
capilares hepaticos e renais.

As alteragoes ultra-estruturais observadas no figado dos
ovinos desse experimento sao semelhantes as descritas nas
intoxicacoes experimentais por M. aeruginosa (Jackson et al.
1984) e C. laevigatum (Van Der Lugt et al. 1992) para esta es-
pécie, em bovinos intoxicados experimentalmente por C.
laevigatum (Van Der Lugt et al. 1991) e em ratos por microcis-
tina-LR, principio hepatotéxico de M. aeruginosa (Hooser et
al. 1990). Ha evidéncias de lesao endotelial caracterizada pela
presenca de restos celulares e de neutrofilos nos espacos de
Disse associada a agregacao plaquetaria na area de dano
endotelial. No entanto, nao é possivel determinar, tanto na

microscopia 6ptica como ao microscépio eletronico, se as
lesoes no endotélio dos sinuséides sao primarias ou secun-
darias. Em estudos experimentais com a microcistina-LR em
ratos (Hooser et al. 1990) e camundongos (Dabholkar &
Carmichael 1987), as conclusoes sobre a localizagao primaria
da lesao sao conflitantes. Em ratos é descrita como sendo
nos hepatdcitos e em camundongos como sendo nas células
endoteliais dos sinuso6ides hepaticos.

As estruturas eosinofilicas observadas na microscopia
optica no citoplasma de hepatdcitos, nos espacos de Disse e
nos sinusoides e que nao se coraram pela PTAH foram inter-
pretadas como sendo citossegressomos ou desprendimento
de fragmentos do citoplasma de hepatocitos para a luz dos
sinuso6ides. As observagoes ultra-estruturais confirmam essa
opiniao. As lesoes observadas ultra-estruturalmente nos
hepatdcitos sao lesoes classicas e inespecificas de degenera-
¢ao e necrose celular (Slauson & Cooper 1990).

Os macrofagos com citoplasma espumoso observados
consistentemente nos linfonodos dos ovinos necropsiados
nao sao provavelmente associados a acao de X. cavanillesii.
Células de aspecto semelhante tém sido descritas no figado,
linfonodos hepaticos, mesentéricos e polpa esplénica de bo-
vinos mantidos em pastagens de Brachiaria decumbens (Lemos
et al. 1996). Desconhece-se a existéncia de pastos formados
por essa forrageira na Regiao Sul do Brasil, mas a possibilida-
de de associacao desses macrofagos a ingestao de alguma
outra forrageira nao pode ser descartada.
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