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ABSTRACT - Oliveira K.D., Franc¢a T.N., Nogueira V.A. & Peixoto P.V. 2006. [Diseases associated
with selenium poisoning in animals.] Enfermidades associadas a intoxicagao por selénio em
animais. Pesquisa Veterindria Brasileira 27(4):125-136. Departamento de Nutricao Animal e
Pastagem, Instituto de Zootecnia, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ
23890-000, Brazil. E-mail: krishna.oliveira@uvv.br

Trough a critical literature review, the main data of selenium poisoning in domestic ani-
mals are presented. Epidemiological, clinical, anatomic and histopathological aspects attrib-
uted to Alkali Disease, Blind Staggers, acute poisoning and focal symmetrical poliomielomalacia
of swine are discussed. The main objective of the paper is to clarify obscure points of sele-
nium poisoning, as well to point out the risks that supplementation with this element can
represent.

INDEX TERMS: Selenium poisoning, alkali disease, blind staggers, focal symmetrical poliomielomalacia.

RESUMO .- Por meio de revisao da literatura pertinente foram
coligidos e sao apresentados os principais dados relativos a
intoxicacao por selénio em animais domésticos. Foram abor-
dados e discutidos os aspectos epidemiologicos, clinicos,
anatomo e histopatologicos e patogenéticos atribuidos a
Alkali Disease, Blind Staggers, intoxicacao aguda e poliomielo-
malacia simétrica focal dos suinos. O trabalho tem como ob-
jetivo esclarecer pontos obscuros relativos a intoxicacao por
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selénio, bem como alertar para os riscos que a suplementagao
com esse elemento pode representar.

TERMOS DE INDEXACAO: Intoxicacio por selénio, akali disease, blind
staggers, poliomielomalacia simétrica focal.

1. INTRODUCAO

Para os clinicos e patologistas que atuam em diagnostico e
pesquisa na area de toxicologia, o envenenamento por selénio
(Se), apesar dos numerosos artigos publicados, sempre cons-
tituiu um terreno pantanoso, com informacgoes desencotradas
e inconsistentes, sobretudo no que se refere a “Blind Staggers”
(BS) e “Alkali Disease” (AD), enfermidades descritas como di-
ferentes expressoes da intoxicacao cronica por Se. O traba-
lho de O’Toole et al. (1996) jogou luz sobre a confusao que
envolvia o tema e estabeleceu, em certa medida, o que de
falso e verdadeiro existia sobre o assunto. Depois dos nume-
rosos surtos de intoxicacao - década de 1960 - que se segui-
ram a descoberta da essencialidade metabdlica do Se, o foco
sobre esse elemento tem sido centrado nos seus efeitos be-
néficos, como agente capaz de diminuir a peroxidacao de
membranas. O risco de intoxica¢ao para animais e para o ho-
mem - o elemento vem sendo incluido nos suplementos mi-
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nerais e consumido indiscriminadamente por pessoas que
buscam melhorias no desempenho como atletas ou no retar-
do do envelhecimento — nao é pequeno, uma vez que as do-
ses terapéuticas ou profilaticas nao sao muito maiores que as
doses toxicas. No que se refere a patogénese da intoxicacao
por esse elemento, ainda ha diversas lacunas a serem preen-
chidas. Esse trabalho tem o objetivo de coligir, de forma criti-
ca, os principais dados referentes a intoxicagcao por Se nas
diversas espécies domésticas e discutir a patogenia e os pon-
tos controversos sobre o tema.

II. RESULTADOS

1. Aspectos histéricos

A toxidez do Se, comprovada em 1842 por Japha, so6 foi
associada definitivamente a quadros clinico-patologicos em
animais de fazenda em 1935, quando Franke & Painter res-
ponsabilizaram esse elemento como causa das enfermidades
conhecidas como “Blind Staggers” (BS) e “Alkali Disease” (AD).
Provavelmente, a primeira referéncia a AD foi feita por Madi-
son, em 1856, que descreve uma doenca cronica fatal de eqtiinos
em Nebraska, EUA, regiao de elevada concentracao de Se no
solo (Franke & Moxon 1936). Em 1891, ao observarem proble-
mas semelhantes aos descritos por Madison, os fazendeiros da
regiao, denominaram a condicao de “Alkali Disease”, por associa-
la, equivocadamente, aos alcalis da agua da regiao (Moxon &
Rhian 1943). Quadros semelhantes teriam sido verificada em
bovinos, eqiinos e suinos alimentados com graos e forragens
(Franke et al. 1934). A BS, condigao clinica observada em bovi-
nos e também atribuida a plantas com altos niveis de Se, foi
relatada a partir de 1920 (Stober 1989).

Era consenso geral a relagao da ingestao de plantas com
altos teores desse elemento e a ocorréncia de ambas as doen-
cas (Beath et al. 1935, Beath et al. 1939, Schoening 1936). As
plantas seleniferas foram divididas em trés grupos: 1) plantas
acumuladoras obrigatorias ou indicadoras primdrias, s6 cresce-
riam em solos ricos em Se (podem alcangar 1.000 a 10.000ppm
de Se na matéria seca - MS); sao representadas por plantas
dos géneros Astragalus, Stanleya, Oonopsis e Xilorrhiza (Beath
et al. 1939, Stober 1989); 2) plantas acumuladoras secunddrias
podem também crescer em solos pobres em Se, mas em so-
los ricos, armazenam até centenas de ppm de Se na MS); es-
pécies dos géneros Aster, Atriplex, Castilleja, Comandra, Grayia,
Grindelia, Gutierrezia e Machaeranthera constituem este grupo
(Stober 1989); e 3) plantas acumuladoras passivas sao as for-
ragens e cereais (Stashak 1994, Hatch 1992), que podem con-
ter 10-30ppm de Se na MS e desencadear a AD (Stober 1989).
A BS seria causada por plantas acumuladoras primarias e se-
cundarias (Beath et al. 1939). A intoxicacao aguda (IA) ocorre-
ria em bovinos (Stober 1989), associada a ingestao abrupta
de grande quantidade de plantas acumuladoras primdrias ou
secunddrias.

Na literatura pertinente a toxidez do Se, sobretudo com
relacao a AD e BS, observam-se muitas divergéncias relacio-
nadas aos quadros clinico-patolégicos descritos. Ambas as
doengas eram consideradas, pela maioria dos autores, como
formas de selenose cronica (Rosenfeld & Beath 1946, Olson
1978, Jones & Hunt 1983, Stober 1989, Yager & Scott 1993,
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James et al. 1994; Radostits et al. 1994, O'Toole 1996). Ou-
tros, porém, classificaram BS como uma forma de intoxica-
cao aguda (Glenn et al. 1964, Radeleff 1970, Crinion &
O’Connor 1978, Wilber 1980) ou subaguda (SA) (Moxon & Rhian
1943, Garner 1967). O’'Toole et al. (1996), em minuciosa revi-
sao bibliografica e exames dos cortes histologicos originais,
apontam falhas como falta de critério para inclusao de ani-
mais nos estudos basicos, auséncia de clareza no diagnostico
diferencial, falta de descri¢ao dos sinais clinicos de BS e nao
realizacao de dosagens de Se nos tecidos dos animais. Diver-
sos estudos experimentais foram empreendidos utilizando-
se suinos (Schoening 1936, Miller & Schoening 1938), eqiiinos,
muares, bovinos (Miller & Willians 1940a) e animais de labo-
ratorio (Franke & Moxon 1936, Moxon et al. 1938), sem, con-
tudo, serem explicadas e/ou esclarecidas as circunstancias,
patogenia e quadro clinico-patol6gico de BS e AD. O foco de
interesse sobre os efeitos toxicos do Se segue até 1957, quan-
do Schwarz & Foltz descobriram que o Se prevenia necrose
hepatica em ratos. A partir de entao, surgiu novo interesse
sobre esse elemento, recaindo sobre seu possivel papel na
prevencao de determinadas doencgas nutricionais (Andrews
et al. 1968, Maylin et al. 1980). No final da década de 1950 e
ao longo da década de 1960, foram descobertas diversas doen-
¢as responsivas ao Se, instituindo-se, nesta época, seu uso
terapéutico e profilatico. Na década de 1970, passou-se a adici-
onar o Se ao “premix” para suplementacao do elemento na
dieta (Stowe et al. 1992). Andrews et al. (1968) incluem entre
tais doencas, a distrofia muscular em bezerros e cordeiros (doen-
¢a do masculo branco - DMB), a didtese exsudativa em aves, a
distrofia muscular, a hepatose dietética e as lesoes cardiacas em
suinos e infertilidade e subdesenvolvimento em ovinos. Adicional-
mente, em 1973, Rotruck et al. descobriram a glutation
peroxidase (selenoproteina), importante enzima antioxidante
(Underwood 1983). Na tentativa de tratar e/ou de prevenir a
DMB e outras doengas seleno-responsivas, produziram-se 1A
em animais de diversos paises (Morrow 1968, Gabbedy &
Dickson 1969, Lambourne & Mason 1969, Shortridge et al.
1971, Harrison et al. 1983, Hill et al. 1985, Sanford 1990,
Penrith & Robinson 1996). Um novo quadro clinico-patolo-
gico, a Poliomielomalacia Simétrica Focal em Suinos
(PMMSFS) foi primeiramente relacionada a intoxicacao pelo
Se por Wilson et al. (1982). No entanto, é provavel que a
PMMSF em suinos tenha sido observada, natural e experi-
mentalmente, muito antes disso (Miller & Schoening 1938,
Schultz & Behrens 1958).

2. Epidemiologia

O envenenamento espontaneo pode ocorrer em bovinos,
ovinos, eqiiinos e suinos (Yager & Scott 1993), principalmen-
te por ingestao das plantas indicadoras em areas restritas dos
Estados Unidos. Casos dessa natureza foram relatados tam-
bém na Irlanda (Garner 1967), Israel, Canada, Australia (Stober
1989, Radostits et al. 1994), México e Rissia (Stober 1989,
Yager & Scott 1993). Uma baixa precipita¢ao pluviométrica
parece predispor a intoxica¢ao, pois, além de nao ocorrer
lixiviagao de Se do solo (Crinion & O’Connor 1978), a falta de
forragem, poderia conduzir a ingestao de grande quantidade
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destas plantas (Garner 1967). Outro aspecto que poderia au-
mentar a concentragao de Se nas pastagens seria a deposicao
aérea de material oriundo de indtstrias (Radostits et al. 1994).
A forma aguda ou subaguda (Moxon & Rhian 1943) da BS ocor-
reria em animais recém-introduzidos em campos seleniferos
(Radeleff 1970) e seria decorrente da ingestao de plantas
indicadoras com milhares de ppm do elemento, enquanto a
forma cronica que afetaria animais nativos, devido a um
pretenso mecanismo seletivo desenvolvido por estes (Moxon
& Rhian 1943, Radeleff 1970). Yager & Scott (1993) por sua
vez, consideram BS, assim como AD, uma forma cronica de
intoxicacao, que ocorreria em animais nativos submetidos a
escassez de alimentos. A IA, determinada, em bovinos, pela
ingestao abrupta de grande quantidade de plantas acumu-
ladoras primarias ou secundarias (Olson 1978), seria uma for-
ma rara de intoxicacao (Radostits et al. 1994). A AD, forma
consensualmente cronica da intoxicacao por Se, seria obser-
vada em animais submetidos a uma alimentacao contendo
pequena (MacLaughlin & Cullen 1986) a moderada (Knott &
MacCray 1959) quantidade de Se por longo periodo (Stober
1989), desde semanas (Crinion & O’Connor 1978) a meses
(Radeleff 1970, Jones et al. 1997). O Se pode encontrar-se em
niveis suficientemente toxicos para determinar AD, nao sé
nas plantas seleniferas, mas também em forragens (Garner
1967, Witte et al. 1993) e cereais (Garner 1967). A ingestao de
pastagem contendo 25ppm (Radostits et al. 1994) e de cere-
ais contendo 10-30ppm de Se na matéria seca (Stober 1989),
por diversas semanas, pode causar intoxicacao cronica. No
entanto, segundo Hatch (1992), forragens com 25ppm de Se
podem determinar IA em herbivoros e muitos autores reco-
mendam que esse elemento nao deva ser adicionado em quan-
tidades iguais ou maiores que 5ppm na dieta (Mahan & Moxon
1984, Stashak, 1994). Em 1978, a FDA permitiu o aumento
desta suplementagao para 0,3 ppm na dieta e, no premix, para
600mg/kg; tal fato estreitou a margem de seguranga entre a
suplementagao e a concentragao téxica de Se (Stowe et al.
1992).

3. Patogenia

E possivel que mais de um mecanismo esteja envolvido na
patogenia dos quadros clinico-patologicos relacionados aos
altos niveis de Se. Ja na década de 1930 falava-se na possibili-
dade da relacao entre niveis elevados de Se com a presenga,
deficiéncia ou auséncia de outros elementos (Draize & Beath
1935, Franke & Moxon 1937). Rosenfeld & Beath (1946) reali-
zaram experimentos em ovinos e determinaram que dietas
com elevado teor protéico aumentariam a resisténcia a into-
xicagao. A mesma época, Wright (1939), demonstrou ativida-
de inibidora do Se sobre a urease e, em 1935, que o elemento
poderia inibir o consumo de oxigénio em fatias de tecido e
seria um inibidor geral de hidrogenases. Lakes & Krebs (1935)
provocaram inibicao da enzima succinoxidase em musculos
de suinos com 0,02% de selenito de s6dio (Moxon & Rhian
1943). Em 1973, Buck & Ewan mencionam possivel efeito to-
xico por meio de inibi¢ao enzimatica dos sistemas de oxi-
reducao, enquanto Hatch (1992) descreve acentuada reducao
dos niveis plasmaticos de glutation reduzido (GSH) em ani-

mais intoxicados por Se. Alguns autores acreditam que a de-
generacao hialina e a necrose fibrinoéide das arteriolas sejam
abase do edema, de hemorragias e dos processos degenerati-
vos que ocorrem nos orgaos (Herigstad et al. 1973, Jones et
al. 1997). Hill et al. (1985) descrevem que a degeneracao e ne-
crose de células endoteliais causam extensivo edema inters-
ticial, hepatite aguda e “incompeténcia pulmonar”. Mais re-
centemente, Penrith & Robinson (1996) sugerem papel impor-
tante do edema resultante de lesoes vasculares no desenvol-
vimento da PMMSFS. Wilson et al. (1982), porém sugerem
como possivel mecanismo patogénico da PMMSFS a competi-
¢ao entre as varias rotas metabolicas por grupos metilicos
que determinaria uma deficiéncia de niacina, uma vez que
quadro clinico-patolégico semelhante ao da PMMSEFS foi re-
produzido, experimentalmente, por administracao de um
antimetabolito desta vitamina, 6-aminonicotinamida (O’Sulli-
van & Blakemore 1978). Sua hipoétese de interacao nutricional
se baseia nos aspectos referentes a rota metabolica desse ele-
mento. O Se é eliminado do organismo por um mecanismo
de metilagao via S-adenosilmetionina (SAM) que induziria o
aumento da atividade de enzimas catalizadoras de reacoes
de metilacao. Da mesma forma que o referido elemento, a
nicotinamida, forma amida da niacina e precursora das im-
portantes coenzimas NAD e NADP, também é metilada via SAM
e eliminada pela urina; dessa forma, o aumento do Se induzi-
ria eliminagao de nicotinamida. Por outro lado, Hoffman (1977)
demonstrou que niveis toxicos de selenito de sddio adminis-
trados a ratos de laboratorio resultaram em inativacao de
metionina adenosiltransferase, uma enzima critica envolvida
na biossintese de SAM e marcada depressao dessa substan-
cia. Tal fato poderia explicar o efeito protetor da metionina e
das proteinas em geral contra intoxicagao por Se, mas vem
contradizer a teoria de Wilson et al.(1982) visto que, havendo
diminuicao de SAM, nao haveria aumento da metilagcao e con-
seqiiente eliminacao de outras substancias. A menos que, num
primeiro momento, houvesse estimulo para metilacao e s6
posteriormente, diminuicao de SAM. Em 1989, Wilson et al.
publicaram trabalho com novos dados que vém fortalecer a
teoria da intoxicagao por Se conduzir a deficiéncia de niacina.
A niacina seria eliminada por duas vias, ambas por metiliacao
via SAM, e, uma delas, com a participacao de uma enzima -
nicotinamida oxidase - que contém Se, de forma que o Se
elevado poderia também aumentar a atividade da referida
enzima. Adicionalmente, os autores atestam que as quanti-
dades molares destes compostos que causam PMMSFS sao
similares, que esta patologia ja foi relacionada a niacina em
outros estudos, e que, os proprios autores, através de experi-
mentos com as duas substancias juntas, com vistas a obser-
var os efeitos da niacina sobre a toxidez do Se, verificaram
retardamento da expressao da doenca e lesoes histopatol6-
gicas menos severas. Summers et al. (1995), embora atestem
a estreita similaridade, clinica e patologica, entre PMMSFS
reproduzida pelo Se e por administracao de antimetabolito
de niacina, relata que os animais com deficiéncia de niacina
induzida apresentaram vacuolizacao difusa de bainha de
mielina, o que nao seria observado nos casos associados ao
Se. Contudo, ha descricoes de surtos de intoxicagao
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iatrogénica por Se em suinos onde sao descritos
desmielinizacao e vacuolizacao difusa da substancia branca
(Stowe et al. 1992) ou, simplesmente, edema da substancia
branca, adjacente a cinzenta (Penrith & Robinson 1996). No
que diz respeito as alteracoes de pele e anexos observadas
em quase todas as espécies na toxicose do Se, tornou-se con-
senso que as modificagcoes da queratina sao desencadeadas
pela substituicao do enxofre pelo Se nos aminoacidos
sulfurados (Hatch 1992, Yager & Scott 1993, Stashak 1994).
Segundo Radostits et al., (1994), o Se em excesso possuiria
um efeito distrofico na musculatura esquelética e, provavel-
mente, as gastrenterites agudas ou subagudas observadas
ocorreriam por agao irritativa direta (Hatch 1992). Na doenca
experimental em ovinos, ha um acimulo gradual de Se nos
tecidos, seguido por inicio repentino da IA, que caracteriza-
se por dispnéia e edema pulmonar secundarios a insuficién-
cia cardiaca aguda (Glenn et al. 1964). Glenn et al. (1964) afir-
mam que o miocardio é o primeiro tecido a ser afetado em
animais intoxicados com grandes quantidades do elemento.
Coyne & Oehme (1994), por sua vez, sao da opiniao que a
morte na IA ocorre por falha simultanea do coragao e pul-
moes. Nebbia et al. (1991) téem que o selenito de s6dio induz
a um choque vasogénico, sem afetar primariamente a
performance cardiaca. Nas intoxicacoes cronicas, haveria de-
senvolvimento de areas focais de necrose no miocardio, acar-
retando congestao passiva nos pulmoes e baco (Jones et al.
1997).

4. Doengas associadas a intoxicagao por Se

4.1. “BLIND STAGGERS”

4.1.1. Sinais clinicos atribuidos a essa condi¢ao. Trata-
se da mais controversa e obscura das condicoes associadas a
intoxicacao por Se, uma vez que muitos dos animais doentes
nao desenvolvem cegueira, nem apresentam andar cambale-
ante (Stober 1989, Hatch 1992). Esta condi¢ao ainda nao foi
reproduzida experimentalmente na totalidade e, muitas
vezes, nao ha sequer uma associacao definitiva com a(s)
espécie(s) afetada(s). Draize & Beath (1935) referem-se ape-
nas a bovinos e ovinos, enquanto Radostits et al. (1994) men-
cionam sintomas apenas em ovinos e suinos. A maior parte
dos autores, no entanto, descrevem a BS com referéncia ape-
nas aos bovinos (Maag et al. 1960, Stober 1989). Descreve-se
que os animais acometidos emagrecem, tém pélos asperos,
andar vacilante (Garner 1967), ataxia (Coyne & Oehme 1994),
tropecam (Hatch 1992), vagueiam sem rumo, muitas vezes em
circulos (Draize & Beath 1935, Garner 1967), manifestam de-
pressao (Hatch 1992), debilidade dos membros toracicos
(Coyne & Oehme 1994), pressionam a cabega contra obstacu-
los (Stober 1989), podem demonstrar apetite depravado
(Stober 1989, Radostits et al. 1994), dor abdominal, (Garner
1967) e sialorréia (Hatch 1992). Sao também descritos lacri-
mejamento (Garner 1967), palpebras cerradas (Stober 1989)
ou inchadas, opacidade de cornea e cegueira, culminando o
quadro com emaciacao (Hatch 1992), associada a paralisia
generalizada, inclusive dos misculos da degluticao (Garner
1967), dispnéia, taquipnéia (Hatch 1992) e morte por parada
respiratoria (Stober 1989), em questao de horas (Hatch 1992).
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Parte dos animais aparentemente permanece normal por va-
rias semanas ou alguns meses, porém, a despeito disto, a
morte ocorre em poucos dias apos o inicio dos sintomas
(Garner 1967).

4.1.2. Achados de necropsia. Em um dos artigos mais
citados na literatura - Draize & Beath (1935) - descrevem-se
alteracoes anatomo-patologicas em bovinos e ovinos mor-
tos por BS que, segundo os autores, seriam basicamente as
mesmas da AD. Tais achados de necropsia incluem hemorra-
gias epicardicas, excessivo deposito de gordura que se esten-
dem até as proximidades do apice do coragao, hidropericardio
e endocardite. Os pulmoes estariam moderadamente conges-
tos, haveria atonia dos musculos lisos do trato gastrointes-
tinal, vesicula biliar, bexiga e na parede dos vasos sangtiineos.
Impactacao ruminal e estase da ingesta no omaso foram des-
critas e associadas a inflamacao e a hemorragia da base das
papilas das pregas do omaso. O abomaso e por¢ao superior
do intestino delgado mostrariam varios graus de irritacao e
congestao dos vasos sangiiineos; nos casos severos, os auto-
res relataram muitas petéquias e ulceragoes. Os vasos sangtii-
neos do peritoneo, intestinos e 6rgaos abdominais se mos-
trariam congestos, com tendéncia a ocorrer ascite e os linfono-
dos estariam avermelhados, tumefeitos e gelatinosos. O figa-
do estaria marcadamente congesto e com areas de necrose.
Tais areas de necrose apareceriam como tecido cicatricial que,
ao se contrairem, formariam covas na superficie do 6rgao
(teleangiectasia?). Haveria congestao da medula renal e cal-
culos renais nos casos mais avancados (oxalatos?), observan-
do-se hipertrofia compensatoria nos casos de atrofia renal
unilateral. Um variado quadro envolveria o baco, com freqiien-
te atrofia e, por vezes, congestao. Por fim, a extremidade dos
ossos longos que compoe a articulacao do jarrete teriam
mostrado erosoes em aproximadamente dois tercos dos ca-
sos examinados (Draize & Beath 1935). As descri¢coes dos li-
vros-texto sao pobres em informacoes adicionais e, muitas
vezes, simplesmente repetem citagoes contidas no artigo de
Draize & Beath (1935). Fazem também parte destas descri-
coes, achados como aparéncia flacida e friavel do coracao
(Stober 1989), pulmoes fibrosos (Coyne & Oheme 1994), au-
mento da vesicula biliar (Stober 1989) e rins amolecidos e
friaveis (Radeleff 1970).

4.1.3. Achados microscépicos. Segundo Draize & Beath
(1935), o agente toxico provocaria uma reagao inflamatoria
ao redor de vasos sangiiineos, caracterizada pela presenca de
exsudato serofibrinoso e eritrocitos e, nos casos avangados,
aglomerados de linfécitos difundidos pelo miocardio. Ocasi-
onalmente, ocorreria atrofia da musculatura cardiaca. Os pul-
moes apareceriam congestos com um grande espessamento
da parede alveolar. Raramente o rimen e reticulo poderiam
mostrar inflamagao. No omaso haveria inflamagao da base
das papilas das pregas longitudinais e, em casos severos, de-
generacao hialina e necrose do epitélio. No figado, ha exten-
sa descricao de alteracoes que sugerem fortemente teleangiec-
tasia. Nos rins, as células dos tubulos coletores exibiriam
tumefacao turva, depois tornariam-se estreitas, quase acha-
tadas. Haveria ainda, severa hemorragia intertubular e leve
glomerulonefrite, bem como degeneragao hialina dos tibulos
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contornados. O bago estaria freqiientemente congesto, com
grande depésito de hemossiderina, nos casos mais avanga-
dos, e as adrenais tenderiam a desenvolver hemorragias me-
dulares.

4.2, “ALKALI DISEASE”

4.2.1. Sinais clinicos atribuidos a essa condi¢ao. Segun-
do Gabbedy (1970), esta condicao s6 acometeria bovinos,
suinos e eqiiinos, caracterizando-se, principalmente, por
perda de pélos, deformacao e até queda de cascos. Em bovi-
nos, sao poucos os registros de casos espontaneos desta
forma. Draize & Beath (1935) descreveram como sintomas da
referida doenca, o desenvolvimento de pelagem aspera e
hipocromatica, aparente envelhecimento precoce, emaciagao,
anemia, ictericia, crescimento desordenado, curvo e longo
dos cascos e um caminhar peculiar, como se os animais esti-
vessem tentando afastar um objeto alto do seu caminho. Adi-
cionalmente, Stober (1988) cita embotamento, anemia,
alotriofagia, andar vacilante, rigidez, manqueira e, ainda, que
a separacao e profundidade dos sulcos dos cascos fornecem
indicios da intensidade do processo morbido; sulcos simila-
res podem aparecer nos chifres de bovinos e a alimentacao
de maes com ragoes ricas em Se podem provocar deformida-
de nos cascos de bezerros. Em bovinos intoxicados experi-
mentalmente, Maag et al. (1960) observaram sintomas de
anorexia, depressao, emaciacao e tremores musculares a
movimentacao. Em outro animal, foi observado um estagio
de agressividade frenética e incoordenagao por uma hora. De
acordo com O’Toole & Raisbeck (1995), a doen¢a experimen-
talmente induzida nesta espécie cursaria com manqueira,
perda dos pélos da vassoura da cauda, eritema do perioplo e
sulcos distroficos paralelos a banda coronaria. Com relacao
aos ovinos, Yager & Scott (1993) relatam apenas queda de la.
A ocorréncia espontanea de AD em eqiiinos foi descrita di-
versas vezes (Knott & MacCray 1959, Crinion & O’Connor 1978,
MacLaughlin & Cullen 1986, Witte et al. 1993) e, nos animais
acometidos, observaram-se sinais de manqueira, perda dos
pélos longos da cauda e da crina (Knott & MacCray 1959),
tumefacao (MacLauglin & Cullen 1986) e aumento de sensibi-
lidade da banda coronaria dos cascos (Crinion & O’Connor
1978), sulcos distroficos paralelos a banda coronaria (Knott &
MacCray 1959, Witte et al. 1993), separacao parcial, entre o
crescimento antigo e o recente do casco (Knott MacCray 1959,
MacLaughlin & Cullen 1986) ou completo desprendimento dos
cascos do tecido adjacente (Witte et al. 1993). Adicionalmen-
te, Knott & MacGray (1959) citam estrangtria. Um quadro si-
milar foi demonstrado na indugao experimental desta for-
ma da doenca em eqiiinos e muar (Miller & Willians 1940Db).
Esses autores descrevem embotamento, periodos de irritabi-
lidade, perda da vitalidade, anorexia, emaciagao, alotriofagia,
andar vacilante e em passos curtos, pélos longos da crina e
da cauda facilmente removiveis, tumefacao da banda
coronaria, cascos friaveis e sulcos distroficos paralelos a ban-
da coronaria. No Brasil, Néspoli et al. (2001) reproduziram
pela primeira vez as classicas lesoes tegumentares de AD em
eqiiinos por via parenteral com a dose de 0,37mg/kg; além de
manifestacoes cardiacas (arritmia cardiaca, sopro valvular e

desdobramento da primeira e segunda bulhas) e nervosas
(marcada depressao, tremores ou espasmos musculares), o
animal apresentou queda de pélos da crina, tumefacao da
coroa e sulcos transversais nos casos. Em suinos nao sao
muitos os relatos a respeito do que seria a AD. Mensink et al.
(1990) citam defeitos de cornificacao dos cascos de leitoes
recém-nascidos, filhos de porcas alimentadas com ragoes
seleniferas. Penrith & Robinson (1996) descreveram alopecia
e formacgao de crostas, particularmente ao longo do dorso,
nos casos mais cronicos de intoxicagao iatrogénica. Em tra-
balhos experimentais encontramos uma maior quantidade
de informacoes clinicas, tais como embotamento (Mahan &
Moxon 1984), anorexia (Miller & Schoening 1938), alopecia
(Herigstad et al. 1973) mais marcada no dorso, pele seca com
descamacao (Schoening 1936), laminite (Wilson et al. 1983)
com tumefacao da banda coronaria (Harrison et al. 1983),
sulcos distroficos paralelos a banda coronaria (Schoening
1936), separacao parcial do casco (Miller & Schoening 1938) e
desprendimento do casco do tecido adjacente (Wilson et al.
1983). Foram observados, em quadros naturais (Penrith &
Robinson 1996) e experimentais (Miller & Shoening 1938,
Wilson et al. 1983) de toxicose por Se em suinos, sintomas de
AD que ocorreram paralelamente a sinais compativeis com
PMMSEFS. Seriam comuns também as erosoes articulares, par-
ticularmente nas extremidades distal da tibia e proximal dos
metatarsos (Jones et al. 1997). Em adi¢ao, Coyne & Oehme
(1994) descrevem testiculos amolecidos.

4.2.2. Achados de necropsia. Segundo Draize & Beath
(1935) as lesoes de AD, comparadas com as de BS, em bovinos
e ovinos, representariam “deterioracoes” de natureza mais
cronica. Os animais acometidos apresentariam lesoes graves
no coragao e no figado e, nos casos avanc¢ados, o coracao se
apresentaria invariavelmente atrofiado. Os pulmoes estariam
congestos e o figado atrofiado, cirrético e com cicatrizes na
superficie, nos casos avancados, a vesicula biliar poderia apre-
sentar-se aumentada. Os rins se mostrariam mais seriamente
envolvidos que em BS, notando-se hemorragias, freqiientes
calculos no calice, estase da urina e formacao de cistos. O baco
estaria atrofico, mole e marrom-amarelado. Para Draize & Beath
(1935), em todos os casos tipicos de AD, existiriam lesoes nos
cascos. Adicionalmente, Maag et al. (1960) mencionam, em
bovinos intoxicados experimentalmente, severa ruminite,
abomasite com ulceragao e enterite catarral. O'Toole & Raisbeck
(1995), entretanto, baseados em um estudo experimental em
bovinos, contestam a ocorréncia de lesoes em 6rgaos internos
em AD e mencionam nao ter encontrado, a necropsia, altera-
¢oes significativas nestas estruturas. Os dados relativos aos
achados de necropsia oriundos de casos espontaneos da do-
enca em eqiiinos sao escassos. Knott & MacGray (1959) afir-
mam nao ter encontrado lesoes significativas a necropsia de
equinos que desenvolveram a doenca espontaneamente. Por
outro lado, de acordo com Miller & Willians (1940b), os eqtiinos
intoxicados experimentalmente teriam apresentado, a
necropsia, emaciagao, mucosas palidas e ictéricas, equimoses
no mesentério, peritoneo avermelhado, coracao palido e com
aparéncia de musculo cozido, figado com certa atrofia, escuro
e com lobulagao evidente, indicativo de marcada cirrose; have-

Pesq. Vet. Bras. 27(4):125-136, abril 2007



130 Krishna D. Oliveira et al.

ria ainda coloragao amarelo-achocolatada e aumento marcado
do tecido conectivo a superficie de corte do figado, petéquias
subcapsulares e um volume menor do baco, aderéncia da cap-
sula e coloracao achocolatada dos rins e leve enterite. Dentre
as lesoes observadas no (inico muar, utilizado no mesmo estu-
do experimental, incluem-se emaciacao, leve aumento do li-
quido pleural, congestao passiva pulmonar, associada a areas
pneumonicas, coloragao achocolatada do miocardio, figado
levemente escuro, cistite catarral e erosoes nas articulacoes
coxo-femorais e femorotibiopatelares. Em eqiiinos intoxica-
dos experimentalmente (Néspoli et al. 2001), além das lesoes
cutaneas ja citadas, descreveram-se miocardio palido, petéquias
renais, congestao da mucosa da bexiga e figado com padrao
lobular mais evidente. Um eqiiino apresentou achatamento das
circunvolugoes cerebrais (Néspoli et al. 2001). Nao ha descri-
coes definitivas do que seria AD espontdanea em suinos. Ani-
mais intoxicados de forma experimental manifestaram
emaciacao, ictericia, gastrenterite aguda (Miller & Schoening
1938), gastrite catarral (Schoening 1936), hidrotorax, flacidez
do miocardio, figado mais firme, palido, menor e com lobulagao
mais evidente, edema dos tecidos moles periarticulares e
avermelhamento gelatinoso da medula 6ssea (Miller &
Schoening 1938). As citacoes dos livros-texto pouco acrescen-
tam, entretanto, incluem alteracoes como ascite (Coyne &
Oheme 1994), distinta separacao da jungao cortico-medular
renal (Radeleff 1970), congestao e hemorragias medulares
(Coyne & Oheme 1994), erosoes das extremidades dos ossos
longos (Radeleff 1970) e alteracoes articulares associadas com
defeitos nos cascos de recém-nascidos (Hatch 1992).

4.2.3. Achados microscopicos. Segundo Draize & Beath
(1935), em bovinos e ovinos acometidos espontaneamente,
ocorreria, com poucas diferenc¢as, os mesmos tipos de lesoes
ja citados em BS. Haveria atrofia e cirrose hepaticas. No baco, a
deposicao de hemossiderina seria mais acentuada que na BS.
Para O'Toole & Raisbeck (1995), entretanto, os achados micros-
copicos restringem-se a alteragoes observadas no sistema
tegumentar como paraqueratose do estrato médio e hiperplasia
epitelial laminar dos cascos e atrofia folicular dos pélos da cau-
da em bovinos. Os achados como vacuolizagcao no mesencéfalo,
degeneracao walleriana na medula espinhal e endoneurite
perivascular foram considerados como alteracoes incidentais
e sem significado. O'Toole & Raisbeck (1995) descrevem, em
um bezerro que manifestou marcada lesao digital e “falha car-
diaca”, uma neurite multifocal em muitas por¢coes de nervos
auténomos do atrio. Em outro estudo experimental, Maag et
al. (1960) descreveram, em dois bovinos, degeneragao neuronal
do cortex cerebral e em menor intensidade do cerebelo e pro-
nunciada nefrose tubular em um animal. Na maioria dos sur-
tos espontdneos de AD, observados em eqiiinos, em geral,
nao houve morte e nem mesmo a necropsia foi praticada (Witte
et al. 1993). Em relacao a intoxicagao experimental em
eqiiinos s6 ha os dados microscopicos mencionados por
Néspoli et al. (2001) no Brasil; os autores descrevem tumefacao
e microvacuolizacao de hepatdcitos, leve necrose coagulativa
centro-lobular, tumefagao e hialinizacao de miocitos cardiacos
e leve atrofia de foliculos pilosos (Néspoli et al. 2001). No cére-
bro evidenciaram-se edema da neuropila, edema de astrocitos,
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ativacao endotelial, tumefacao, lise, cromatolise e necrose de
neuronios, principalmente, do cortex, do nicleo caudato, do
hipocampo e do bulbo (Néspoli et al., 2001). Em suinos espon-
taneamente intoxicados, as poucas informagoes descritas in-
cluem lesoes nos cascos de leitoes recém-nascidos, caracteri-
zadas por “degeneracao atrofica” da area distal a banda
coronaria (Mensink et al. 1990). Suinos intoxicados de forma
experimental, entretanto, apresentariam areas de necrose
centrolobular hepatica, tumefacao turva de hepatocitos,
tumefacao de células tubulares renais, proliferacao de tecido
conectivo, circundando os espagos-portas e espaco sinusoidal
(Miller & Schoening 1938), degeneracao gordurosa hepatica
(Herigstad et al. 1973), hemorragias e necrose do cortex e me-
dula da adrenal, edema de pancreas e encéfalo, deplecao da
medula dssea, alteracoes degenerativas do diafragma e da mus-
culatura esquelética (Herigstad et al. 1973) e atrofia da bainha
dos foliculos pilosos (Miller & Schoening 1938).

5. INTOXICACAO AGUDA

5.1. Quadro clinico

Segundo alguns autores, a IA seria mais comum em bovi-
nos e ovinos (Garner 1967, Olson 1978), ocorrendo também
em suinos e eqiiinos (Olson 1978). Tal condi¢ao seria caracteri-
zada por marcado disttrbio respiratorio (Radostits et al. 1994),
grave alteracao gastrintestinal e circulatoria (Yager & Scott 1993,
Jones et al. 1997) com mortalidade bastante elevada (Yager &
Scott 1993), por colapso respiratorio e falha cardiaca (Jones et
al. 1997). Um surto de intoxicacao por Se, caracterizado por
evolucoes superaguda e aguda, foi descrito em bezerros com
um quadro de severa depressao, sialorréia e angustia respira-
toria (Shortridge et al.1971). Por outro lado, em estudo experi-
mental em bovinos, Miller & Willians (1940b) relatam evolu-
¢ao aguda com sintomas de depressao, comportamento est(-
pido, anorexia, sialorréia, respiracao forcada, extremidades fri-
as, agalactia e diarréia. MacDonald et al. (1981) citam um qua-
dro de cansaco, inapeténcia, incapacidade para levantar-se, 6
horas ap6s aplicacao de selenito de sodio via parenteral, segui-
dos por dispnéia terminal. Por fim, Stober (1989), em sua revi-
sao, menciona, que bovinos intoxicados movimentam-se cons-
tantemente e, de forma repentina, mostram-se estaticos com
a cabeca baixa, apresentam febre, taquicardia, pulso débil,
mucosas palidas, dispnéia associada a espuma nas narinas, di-
arréia, dores abdominais, timpanismo, midriase, prostragao e
morte por parada respiratoria, entre poucas horas a alguns dias.
Os dados clinicos referentes aos surtos espontaneos em ovi-
Nnos sao escassos, entretanto, incluem depressao, taquipnéia
(Lambourne & Mason 1969) e dispnéia (Hopper et al., 1985),
associada a “exsudacao espumosa” pela boca (Lambourne &
Mason 1969). Na doenga aguda, induzida experimentalmente
nesta espécie, foram descritos sinais clinicos de depressao
(Morrow 1968), fraqueza (Glenn et al. 1964), taquicardia,
arritmia ventricular (Smyth et al. 1990) mucosas cianéticas
(Glenn et al. 1964), taquipnéia (Smyth et al. 1990) dispnéia
(Caravaggi et al. 1970), mic¢ao frequiente, midriase (Morrow
1968), inabilidade para permanecer em estacao (Smyth et al.
1990) prostragao e morte por parada respiratoria (Morrow
1968). Casos espontaneos de IA em eqiiinos nao sao relatados.
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No primeiro trabalho experimental realizado em eqtiinos, com
elevadas doses de selenito de s6dio por via oral (Miller &
Willians 1940a), relata-se que os animais morreram em torno
de um dia apos a ingestao, mostrando sinais de depressao,
fraqueza, olhos “dilatados” e fixos, anorexia, ranger de dentes,
sudorese profusa, pulso fraco, taquicardia, extremidades frias,
respiracao forcada, odor de alho a expiragao, narinas dilata-
das, fraqueza, tremores e espasmos musculares associados com
aumento de temperatura. Em 1980, Stowe descreveu que
poneis pré-tratados com cobre e submetidos a doses elevadas
de selenito de sddio, por via oral, manifestam sudorese profu-
sa, diarréia, taquicardia, taquipnéia, leve pirexia, letargia e si-
nais de cdlica de intensidade variavel. Em estudo experimen-
tal realizado no Brasil, animais que desenvolveram a forma
aguda da intoxicagao apresentaram inquietacao, sudorese,
depressao, ataxia, tremores musculares, nistagmo, arritmia e
sopro cardiaco, dispnéia, angustia respiratoria e edema pul-
monar. Os sintomas respiratérios ocorreram nos animais que
desenvolveram a forma superaguda (dose 1,49mg/kg), ja os
animais que apresentaram a forma aguda (0,99mg/kg) tiveram
sintomas associados aos sistemas cardiovascular e nervoso
(Néspoli et al. 2001). Nas descricoes do que seria a forma agu-
da espontanea de intoxicacao por Se em suinos, encontramos
sinais clinicos de anorexia, apatia, dispnéia, paresia, paralisia
generalizada (Hill et al. 1985, Hornstein et al. 1998), ataxia dos
posteriores, andar sobre as pontas dos cascos, dificuldade em
se levantar, dectibito esternal, tremores, dectbito lateral em
casos extremos, (Radostits et al. 1994) e vomitos esporadicos
em alguns casos (Hill et al. 1985). Sivertsen et al.(2003) descre-
veram IA por Se em leitoes em fase de amamentagao. Os sinto-
mas observados na intoxicacao induzida experimentalmente
incluem anorexia, apatia (Miller & Willians 1940a), dispnéia
(Herigstad et al. 1973), vomitos, diarréia, marcha vacilante e
sem vigor (Orstadius 1960), tremores musculares (Miller &
Willians 1940a), opistotono, coma e morte em algumas horas
(Herigstad et al. 1973).

5.2. Achados de necropsia

Os achados de necropsia, referentes a IA espontanea em
bovinos, incluem congestao e edema no local de aplicacao
parenteral (MacDonald et al. 1981), hemorragias no epicardio
e miocardio palido-amarelado com estrias avermelhadas
(Shortridge et al. 1971). Nos pulmoes foram descritos hemor-
ragias (MacDonald et al. 1981), congestao passiva e edema
interlobular, congestao do figado e da por¢ao medular dos rins
e hidrotorax (Shortridge et al. 1971). As lesoes descritas nos
estudos experimentais sao representadas por hidrotérax, he-
morragia generalizada nos linfonodos, hemorragias epicardicas,
hepaticas e esplénicas (Miller & Willians 1940a). Em casos es-
pontaneos relatados em ovinos foram observados hemorragi-
as subcutaneas (Hopper et al. 1985), congestao passiva dos
pulmoes (Kyle & Allen 1990), edema pulmonar interlobular
(Gabbedy et al. 1969), hidrot6rax (Lambourne & Mason 1969),
ascite e congestao de todo o trato intestinal (Kyle & Allen 1990).
Os achados encontrados nos estudos experimentais em ovi-
nos sao bastante similares as descri¢coes na intoxicagao natu-
ral. Nao existem dados disponiveis referentes aos achados de

necropsia em eqiiinos intoxicados espontaneamente, por ou-
tro lado, em estudos experimentais, observaram-se multiplas
hemorragias subcutaneas, pulmoes excessivamente expandi-
dos e marcados pelo contorno das costelas, hemorragias no
epicardio, endocardio, pulmoes, pleura e baco, gastrite
hemorragica, figado com aspecto marmoreado, rins friaveis e
hemorragicos e cistite ulcerativa Miller & Willians (1940a). Em
muares, nesse mesmo estudo, havia hemorragias na pleura,
parede intercostal, epicardio e endocardio, congestao pulmo-
nar, figado marmoreado, areas de enterite aguda, enterite
hemorragica, rins friaveis, cistite catarral e urina cor-de-café.
Segundo Néspoli et al. (2001), os achados de necropsia mais
importantes, em eqiiinos intoxicados experimentalmente, sao
representados por edema no local da aplicacao do selenito de
sodio, leves hemorragias subendocardicas, areas mais claras
no miocardio, leve edema pulmonar, figado com padrao lobular
mais evidente, petéquias e equimoses na mucosa da bexiga.
Esse autor descreve, ainda, nos animais que desenvolveram
quadro superagudo, acentuado edema pulmonar. Nos suinos
intoxicados espontaneamente, os principais achados de
necropsia descritos sao representados por figado mais palido
e edema pulmonar interlobular (Hill et al. 1985). O quadro
macroscopico induzido experimentalmente foi semelhante ao
espontaneo (Herigstad et al. 1973). Outras alteragoes incluem
vasos do tecido subcutaneo ingurgitados, mucosa fiindica do
estomago avermelhada, mesentério com hemorragias,
linfonodos mesentéricos pretos, rins com poucas hemorragias
na cortex, coracao com discretas hemorragias nas serosas
(Herigstad et al. 1973), leve pericardite (Miller & Willians 1940a)
e vesicula biliar diminuida de tamanho com bile espessa
(Herigstad et al. 1973). Em adi¢ao, descreveram-se necrose,
edema e hemorragia do pancreas e hemorragia na pleura
visceral (Herigstad et al. 1973); as lesoes no pancreas foram
associadas ao Se organico (seleniometionina). Orstadius (1960)
referiu-se, ainda, ao que chamou de distrofia muscular extensi-
va, sem caracteriza-la. Herigstad et al., (1973) descreveu tam-
bém quadros de evolucao superaguda com doses tinicas 3mg/
kg, por via intra-venosa, de selenito de sddio e de selenometio-
nina, com evolucoes de 2 horas e meia e 14 horas, respectiva-
mente. As principais lesoes foram edema pulmonar massivo e
intersticial, equimoses subendocardicas e medula renal leve-
mente congesta.

5.3. Achados microscépicos

Nos bovinos intoxicados de forma espontanea haveria fo-
cos de necrose do miocardio, eventualmente, com moderado
ntmero de fibroblastos ativados, congestao pulmonar, associ-
ada a marcada exsudagao de material fibrinoso para dentro
dos alvéolos e colapso alveolar (Shortridge et al. 1971). No fi-
gado foram descritos necrose centrolobular, degeneracao
hidrépica, vacuolizacao espumosa e degeneracao gordurosa
de hepatocitos (Shortridge et al. 1971). Em adicao, ha lesoes
sugestivas de edema na parede dos vasos e do espaco de
Virchow-Robin no cerebelo, cérebro, mesencéfalo e medula
(MacDonald et al. 1981) e degeneracao e necrose dos mascu-
los lisos, que circundam as arteriolas dos pulmoes e coragao
(Shortridge et al. 1971). Os poucos achados de necropsia des-
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critos em casos espontaneos ou iatrogénicos na IA em ovi-
nos incluem necrose no local de aplicacao (Kyle & Allen 1990),
vacuolizagcao de hepatocitos (Hopper et al. 1985) e degenera-
cao dos tabulos contornados (Lambourne & Mason 1969,
Hopper et al. 1985) e dos glomérulos renais (Lambourne &
Mason 1969). Na IA induzida experimentalmente, por outro
lado, ocorre, no coragao, inicio de degeneragao de Zenker e
edema interfibrilar (Morrow 1968), severa e difusa alteragao
degenerativa das miofibras, caracterizada por tumefagao, pro-
fuso edema intercelular, perda das estriagoes com miltiplos
focos de aspecto granuloso, lise do sarcoplasma, hemorragia,
degeneracao hidropica (Smyth et al. 1990) tumefagao turva,
degeneracao gordurosa dos hepatocitos (Caravaggi et al. 1970),
degeneracao e necrose dos tibulos contornados renais (Smyth
et al. 1990, Morrow 1968), necrose do tecido linféide, degene-
racao das miofibras dos musculos esqueléticos e diafragma
(Smyth et al. 1990) hiperemia do encéfalo, moderado edema
subpial, hemorragia no cerebelo posterior e edema no espaco
de Virchow-Robin (Morrow 1968). Adicionalmente, Smyth et al.
(1990), através de um trabalho de histoquimica, comparam al-
teracoes morfologicas com a detecgao de Se no tecido. Segun-
do esse autor, existe grande deposicao do elemento nas areas
central e intermediaria dos 16bulos hepaticos, nos tiibulos con-
tornados proximais e ao redor dos vasos. As fibras musculares
do miocardio coram-se fracamente, em contrapartida ha con-
sideravel “reacao” nas fibras de Purkinje. Experimentalmen-
te, Néspoli et al. (2001) verificaram, em eqiiinos, tumefacao de
hepatocitos (aguda), marcado edema alveolar e intersticial
(superaguda), leve a moderada congestao pulmonar, conges-
tao renal e necrose de foliculos linféides do baco. De acordo
com Hill et al. (1985), suinos que sofreram IA espontanea, apre-
sentam lesoes caracterizadas por edema, degeneracao do
miocardio e tumefacao de hepatoécitos, associada com
estreitamento dos vasos e picnose dos ntcleos das células
endoteliais e de Kupffer. As lesoes observadas no exame mi-
croscopico de suinos intoxicados experimentalmente, inclu-
em areas de necrose centrolobulares, degeneracao gordurosa
nos hepatocitos, degeneracao hialina e necrose fibrindide de
arteriolas em varios orgaos, deplecao da medula 6ssea, necrose
do tecido linféide, degeneracao das miofibras dos masculos
esqueléticos e diafragma (Herigstad et al. 1973).

6. POLlOMlELOMAU’\Ch’\ SIMETRICA FOCAL DOS
SUINOS

6.1. Quadro clinico

Os casos espontaneos de PMMSFS caracterizam-se, prin-
cipalmente, por ataxia (Casteel et al. 1985), paresia (Wilson
et al. 1982, Casteignau et al. 2006), paralisia (Davidson-York
et al. 1999) e tetraplegia flacida (Casteel et al. 1982). Outros
sintomas descritos incluem fasciculagcoes musculares (Hill et
al. 1985), membros rigidos, andar nas pontas dos digitos, le-
targia, fraqueza dos quatro membros (Stowe et al. 1992), pros-
tracao (Casteignau et al. 2006), postura de cao sentado (Penrith
& Robinson 1996, Casteignau et al. 2006) com rapida pro-
gressao para decubito lateral e morte, em alguns casos. Fo-
ram observados, também, resposta negativa para o reflexo
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interdigital (Hill et al. 1985), ou mesmo, a auséncia completa
de reflexo nos quatro membros, erosao e necrose nas bordas
coronarias dos cascos, alopecia generalizada (Casteignau et
al. 2006), além de vomitos, anorexia, depressao, dispnéia.
(Penrith & Robinson 1996, Davidson-York et al. 1999) e diar-
réia (Casteignau et al. 2006). Com relagao aos estudos expe-
rimentais que fazem referéncia aos sintomas de PMMSFS
observamos que, ja em 1938, Miller & Schoening se referiam
a um suino intoxicado experimentalmente que se mostrou
progressivamente fraco com inabilidade para se levantar e
outro com dificuldade em controlar as patas traseiras. Miller
& Willians, em 1940a, depararam-se também com mais um
provavel caso de PMMSES sem, contudo, atinar para o qua-
dro neuropatoldgico. Tais autores observaram, paralelamen-
te a um quadro digestivo, sinais clinicos de tremores muscu-
lares e incapacidade de mover as pernas. Novamente, sem
que fosse dada importancia ao fato, Herigstad et al. descre-
veram, em 1973, sinais clinicos de ataxia, pressao da cabeca,
sinais convulsivos com opistotono e, em um dos animais,
paralisia dos membros posteriores, como resultado da into-
xicagao experimental por selenito de s6dio e selenometionina
em suinos. Conforme foi salientado na abordagem aos aspec-
tos historicos da toxicose do Se, tais quadros neuroldgicos
nao receberam a devida atengao e, s6 em 1982 a condi¢ao foi
melhor estabelecida (Wilson et al. 1982). Assim, os sinais cli-
nicos observados experimentalmente incluem ataxia
(Herigstad et al. 1973), inabilidade para permanecer em esta-
¢ao, fraqueza (Mahan & Moxon 1984), dificuldade de movi-
mentar-se, posicao de cao sentado (Wilson et al. 1983), para-
lisia de posteriores (Baker et al., 1989), tetraplegia (Harrison
et al. 1983), pressao da cabeca contra obstaculos, convulsoes
e opistotono (Herigstad et al. 1973). Sinais de coronite
(Hornstein et al. 1998) e sintomas como claudicagao (Harrison
et al. 1983, Hatch 1992), laminite com hiperemia (Wilson et
al. 1988) e tumefac¢oes dos bordos coronarios (Harrison et al.
1983), formag¢ao anormal (Mahan & Moxon 1984), rachaduras
(Harrison et al. 1983) e desprendimento dos cascos (Wilson
et al. 1983), assim como alopecia (Herigstad et al. 1973) e
formacao de crostas escuras no canto dos olhos (Wilson et al.
1983) por lacrimejamento excessivo (Harrison et al. 1983),
podem acompanhar este quadro de manifestacao nervosa.
Outros sintomas citados paralelamente aos sintomas nervo-
sos sao diminuicao de apetite, perda de peso (Herigstad et al
1973), fraqueza, vomitos (Wilson et al. 1988), diarréia transi-
toria, letargia, febre, insuficiéncia respiratoria com taquipnéia
e dispnéia, coma e morte (Herigstad et al. 1973). No Brasil
(Peixoto 1996) evidenciaram, em leitoes experimentalmente
intoxicados, quadros de evolucao aguda e superaguda, carac-
terizados por apatia, diminuicao do apetite, dispnéia, vomi-
to, tremores musculares, ataxia dos membros posteriores,
com progressao para os anteriores, culminando o quadro com
tetraplegia.

6.2. Achados de necropsia

Os casos espontaneos de PMMSFS, segundo Stowe et al.
(1992), nao revelariam achados macroscopicos significativos.
Wilson et al. (1982) relataram um surto de PMMSF em suinos



Enfermidades associadas a intoxicagao por selénio em animais 133

no qual foi descrita depressao bilateral simétrica da substan-
cia cinzenta nos cornos ventrais das intumescéncias cervical
(IC) e lombar (IL). Harrison et al. (1983) mencionaram, tanto
em casos experimentais como em casos espontaneos, areas
de malacia com a mesma distribuicao, traduzidas por focos
levemente amarelados, com um tom amarronzado, ou como
areas deprimidas mais escuras. Em 1985, Casteel et al. des-
creveram lesoes com as mesmas caracteristicas, porém, as
lesoes teriam sido mais acentuadas na IL. Mais recentemen-
te, Penrith & Robinson (1996) relataram um surto PMMSFS,
cujos animais teriam apresentado uma maior severidade das
lesoes na IL. Adicionalmente, Penrith & Robinson (1996) des-
creveram, nos casos agudos, ascite e hidropericardio, com o
coracao apresentando uma aparéncia palida, mosqueada; nos
casos cronicos, haveria apenas lesoes de pele, caracterizadas
por alopecia e crostas; tlceras, focos de necrose cutdnea e
necrose envolvendo a banda coronaria dos cascos (Casteignau
et al. 2006). Estudos experimentais foram conduzidos e qua-
dros clinicos de PMMSFS foram reproduzidos. Algumas ve-
zes, porém, os resultados foram inconclusivos e em alguns
trabalhos nem mesmo o exame do sistema nervoso central
(SNC) foi realizado (Orstadius 1960, Herigstad et al. 1973).
Outros relatos, ainda, nao mencionaram lesoes macroscopicas
nesta localizacao, a despeito da observacao de sinais clinicos
(Wilson et al. 1983, Mahan & Moxon 1984) e alteragoes
histologicas pertinentes a referida condicao (Wilson et al.
1983). Assim, nos casos experimentais, os achados de necropsia
relativos ao SNC sao escassos e alguns autores sao um tanto
subjetivos. Baker et al. (1989) descreveram “evidéncias de
PMM, usualmente acompanhada de polioencefalomalacia
(PEM)”, mas sem maiores detalhes; da mesma forma, Hartley
et al. (1984) mencionam que “lesoes mais constantes e carac-
teristicas foram observadas nas IC e IL’. De forma mais descri-
tiva, Wilson et al. (1983) relataram, paralelamente a lesoes de
AD, lesoes na medula espinhal representadas por areas focais
bilaterais vermelhas e de consisténcia gelatinosa. Lesoes do
sistema tegumentar foram relatadas paralelamente a PMMSEFS,
tanto em casos naturais (Casteel, et al. 1985, Penrith &
Robinson 1996), quanto em casos experimentais (Harrison et
al. 1983, Wilson et al. 1983, Baker et al. 1989). Outros acha-
dos de necropsia descritos incluem ainda extensiva distrofia
muscular (Orstadius 1960), hidrotorax e hidropericardio (Wil-
son et al. 1983). Herigstad et al. (1973) reproduziram quadros
experimentais de evolucao superaguda aguda e subaguda. Ve-
rificaram-se, além dos achados ja citados em IA, grandes are-
as de superficie rugosa, mais claras, elevadas sob a capsula
do figado (abrangendo aproximadamente 50% do 6rgao ou
restrita a algumas areas), marcado edema pulmonar, areas mar-
rom-amareladas no “H” medular e edema sob a aracnoide das
intumescéncias cervical e lombar. Lesoes hepatica e medular
semelhantes foram observadas na intoxicagao experimental
em suinos no Brasil (Peixoto 1996).

6.3. Achados microscopicos

As alteragoes microscopicas descritas, tanto nos casos
espontaneos (Wilson et al. 1983, Harrison et al. 1983, Casteel
et al. 1986, Stowe et al. 1992, Penrith & Robinson 1996) quan-

to nos casos experimentais (Herigstad et al. 1973, Wilson et
al. 1983, Harrison et al. 1983, Casteel et al. 1985, Hartley et
al. 1984, Wilson et al. 1988, Baker et al. 1989, Hornstein et al.
1998, Davidson-York et al. 1999, Casteignau et al. 2006), ca-
racterizaram-se, principalmente, por edema e necrose da subs-
tancia cinzenta dos cornos ventrais da medula espinhal, com
predilecao para as regioes das intumescéncias cervical (IC) e
lombar (IL). Alguns autores fazem referéncia, ainda, a uma
maior severidade das lesoes na IL (Harrison et al. 1983; Penrith
& Robinson 1996). Nos casos naturais, a referida polio-
mielomalacia bilateral simétrica e segmentar seria marcada
por perda neuronal, proliferacao de células da glia,
cromatdlise neuronal que muitas vezes ocorreria adjacente a
neuronios normais, microcavitacao (Wilson et al. 1983, Stowe
et al. 1992, Peixoto 1996, Penrith & Robinson 1996),
hiperplasia endotelial, acidofilia neuronal, infiltracao
eosinofilica (Wilson et al. 1983; Stowe et al. 1992), vacuo-
lizacao e desmielinizacao difusa circundando a substancia
branca do corno ventral do H medular (Stowe et al. 1992).
Segundo Harrison et al. (1983), tais focos seriam lineados por
microcistos, haveria lesoes menores nas zonas cinzentas in-
termédio-laterais e, ao contrario do descrito por outros au-
tores, em geral, nao haveria resposta vascular, porém poucos
animais teriam apresentado uma leve a moderada vasculari-
zacao e moderada gliose, sendo esta mais proeminente em
animais que sobreviveram por mais tempo. Mais recentemen-
te, Penrith & Robinson (1996), ao relatarem um surto no qual
observaram quadros de evolucao aguda e cronica, descreve-
ram reducao dos neurénios motores, com cromatolise e
necrose nos remanescentes, enquanto neuronios em volta da
lesao pareciam normais, foco de malacia severamente
edematoso com microcavitacao e necrose da neuropila, gran-
de ntimero de “gitter cells” contendo material PAS positivo,
edema endotelial, hemorragia perivascular, degeneracao
fibrindide da parede dos vasos, manguitos perivasculares
(linfécitos e mondcitos), alguns vasos envoltos por material
eosinofilico fibrilar amorfo e edema na substancia branca
adjacente. Adicionalmente, lesoes neurologicas incluiriam
malacia com hemorragia multifocal e angiogénese proemi-
nente nos nacleos trigeminais, edema perivascular ocasional
e perineuronal no cérebro e degeneracao walleriana dos ner-
vos isquiaticos. Os casos cronicos observados por estes auto-
res apresentariam malacia mais pronunciada somente naIL e
presenca de “gitter cells” mais marcada que nos casos agu-
dos. Penrith & Robinson (1996) e Wilson et al. (1983) descre-
veram lesoes de malacia nos niicleos da ponte em 50% dos
casos agudos. Posteriormente, Casteignau et al. (2006) tam-
bém observaram polio-encefalomalacia simétrica bilateral e
gliose na ponte e na medula oblonga. Informagoes com rela-
¢ao a lesoes que teriam ocorrido em outros sistemas, ou Or-
£a0s, sao escassas, mas incluem alteracoes importantes des-
critas como necrose multifocal hepatica (Casteel et al. 1985),
degeneracao e necrose miocardica (Penrith & Robinson 1996)
com ocasional infiltrado mononuclear nos casos agudos e,
nos casos mais cronicos, hipertrofia difusa, atrofia e desorga-
nizacao de fibras com fibrose intersticial focal a focalmente
extensiva e cicatricial ocasional. Lesoes de musculo
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esquelético incluiriam degeneracao (Casteignau et al. 2006),
hipercontracao, necrose hialina e mineralizacao (Penrith &
Robinson 1996). Stowe et al. (1992) descreveram, ainda, como
lesoes comuns aos misculos estriado esquelético e cardiaco,
tumefacao difusa, perda da estriagao, hialinizacao, hiperplasia
de sarcolema e desintegracao de miofibrilas. As lesoes dos
animais intoxicados experimentalmente foram representa-
das por edema e necrose na camada granular do cerebelo e
da substancia cinzenta da medula espinhal (Herigstad et al.
1973), no corno ventral das IC e IL (Harrison et al. 1983), status
sponjosus e provavel inicio de necrose laminar do cortex cere-
bral dos animais intoxicados (Herigstad et al. 1973), bem
como, malacia segmentar da medula espinhal, com predile-
cao para substancia cinzenta das IC e IL (Wilson et al. 1983,
Hartley et al. 1984, Casteel et al. 1985, Wilson et al. 1988, Ba-
ker et al. 1989). Peixoto (1996) observou edema de astrocitos
(Alzheimer tipo 2) e da neuropila, necrose coagulativa e lise
neuronal, sobretudo nos cornos ventrais do “H” medular das
IL e IC da medula espinhal. Alteracoes de mesma natureza,
porém mais leves (ativacao endotelial, tumefacao de
astrocitos, astrocitose, necrose neuronal e neuronofagia), tam-
bém foram observadas no cortex frontal e parietal, cerebelo,
mesencéfalo, ponte, medula oblonga, niicleo caudato, talamo
e hipocampo. Adicionalmente, havia no figado, leve a mode-
rada fibrose com degeneracao e necrose de hepatocitos, pre-
senca de megal6citos e nédulos de regeneracao, restritas a
algumas porgoes (Peixoto 1996). Lesoes envolvendo outros
orgaos incluiriam necrose do miocardio, tumefacao e dege-
neracao vacuolar de hepatocitos com fibrose portal “incon-
sistente” (Baker et al. 1989). Herigstad et al. (1973) classifica-
ram trés grupos de acordo com a evolugao, onde os animais
com um quadro de evolugao aguda apresentariam no figado
o que foi chamado “metamorfose gordurosa” de l6bulos
hepaticos inteiros e varios graus de necrose centro-lobular.
Nos animais com evolugao subaguda esses autores se refe-
rem a hepatocitos regenerados e degenerados, perda da ar-
quitetura sinusoidal, células inflamatérias linfociticas e
plasmaticas nos espacgos-porta, células de Kupffer acumula-
das ou mais proeminentes nas areas centro-lobulares, hepa-
tocitos maiores na periferia dos lobulos, figuras mitoticas e
hepatocitos multinucleados. Nos casos superagudos nao
foram descritas lesoes no figado. O pulmao apresentaria
edema extensivo nos alvéolos e septos interlobulares, no
coracao haveria hemorragias endocardicas e no pancreas
haveria necrose e edema. Nos experimentos realizados no
Brasil (Peixoto 1996), também foram evidenciadas leve a
moderada fibrose com degeneragao e necrose de hepat6-
citos, presenca de megalocitos e nédulos de regeneracao
em algumas areas do figado.

111. DISCUSSAO E CONCLUSAO

Segundo Radostits et al. (1994), a razao entre a dose toxica
(Dt) e a dose terapéutica (Dte) seria de 50-100/1. No entanto,
ao calcularmos a razao da maxima dose diaria permitida
(0,3ppm) (Stowe et al. 1992) e a menor concentracao conside-
rada toxica (5,0ppm) (Mahan & Moxon 1983, Radostits et al.
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1994, Stashak 1994), encontramos uma razao aproximadamen-
te igual a 17/1, logo, muito menor.

Com referéncia aos casos de intoxicacao iatrogénica en-
contrados na literatura, observamos concentragoes que vari-
aram de 6,2-54,48ppm de Se na alimentacao de suinos (Wil-
son et al. 1982, Harrison et al. 1983, Wilson et al. 1983, Casteel
et al. 1985, Mensink et al. 1990, Stowe et al. 1992, Penrith &
Robinson 1996), de 0,5-2,0mg/kg de selenito de so6dio para
bezerros (Shortridge et al. 1971, MacDonald et al. 1981) e
1,3-10mg de Se ppara cordeiros (Morrow 1968, Gabbedy &
Dickson 1969, Anderson et al. 1985, Hopper et al. 1985).
Caravaggi & Clark (1969) reproduziram mortes em cordeiros
com a dose Gnica de 5mg de selenito de s6dio injetavel,
indicada na profilaxia da doen¢a do musculo branco.

Alguns autores acreditam que o edema resultante de le-
soes vasculares pode estar implicado na génese da PMMSFS
(Penrith & Robinson 1996). Peixoto & Franga (2006) sao da
opiniao que as lesoes poderiam ser mais acentuadas nas intu-
mescéncias cervical e lombar em fungao de particularidades
anatomo-histologicas, dessas areas - proprias da espécie suina
- e que seria mais provavel que a compressao exercida pelos
astrocitos, talvez, associada a sua incapacidade de nutrir
adequadamente os neur6nios - devidas a tumefagao astroci-
taria - seriam responsaveis pela necrose coagulativa. Nesse
sentido, estudos morfométricos, imunohistolégicos e ultra-
microscopicos poderiam comprovar ou refutar essa hipote-
se.

A concomitancia de quadros clinico-patologicos na into-
xicagao por selénio foi descrita por varios autores. Lesoes de
PMMSEFS associadas a alteracoes cutdneas (AD) foram verifi-
cadas natural (Penrith & Robinson 1996) e experimentalmen-
te (Miller & Shoening 1938, Wilson et al. 1983). O mesmo ocor-
reu em casos experimentais em eqiiinos, nos quais relatam-
se sinais relativos aos sistemas cardiaco e nervoso em ani-
mais com lesoes cronicas do integumento, idénticas as des-
critas na AD (Néspoli et al. 2001). Por outro lado, embora es-
ses autores tenham conseguido reproduzir cegueira pela
inoculacao de selenito de s6dio em um eqiiino, outros sinais
atribuidos a BS nao foram observados. Esse fato, porém, é
compreensivel, ja que O’Toole et al. (1996) demonstraram que
a BS é uma enfermidade caracterizada, sobretudo, por sinto-
mas de carater nervoso que foram a ela atribuidos, mas que,
na realidade, constituiam manifestacoes de diversas outras
enfermidades, que, a época, foram diagnosticadas como BS,
na falta de um diagnostico mais preciso. Um exame mais
acurado de muitas das descri¢oes macro e microscopicas re-
lativas a BS e AD indica claramente que parte delas constituia
apenas lesoes incidentais (como teleangiectasia), fendmenos
poés-mortais ou alteracoes relativas a outras enfermidades (cris-
tais de oxalato no rim devido a intoxicagao por oxalatos), er-
roneamente interpretadas como intoxicacao por Se. E impor-
tante ressaltar que a interpretacao incorreta de achados
incidentais e autoliticos, pode induzir a diagndstico equivo-
cado, desta, como de qualquer outra doenca.

Provavelmente, a predominancia de achados clinico-pa-
tologicos, de um ou de outro tipo, depende da quantidade
de Se ingerido, do tempo de ingestao e da espécie afetada.
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