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Valor da aspartato transaminase no diagnostico precoce da
intoxicacao cronica por cobre em ovinos

Value of the ast on the early diagnosis of chronic
cooper poisoning in sheep

Roseli de Oliveira Moéllerke,* Eduardo Amato Bernhard**

Resumo

Através da medida da aspartato transaminase (E.C.2.6.1.1.) (AST), foi realizado, por dois anos consecutivos, o controle de 110
ovinos expostos em feira internacional, procurando-se detectar animais, prestes a desencadear crise hemolitica, devida a
intoxicaga@o crdnica por cobre (ICC).

No primeiro ano, ocorreram Obitos por ICC, e a medida da AST revelou taxas elevadas no sangue dos animais. Metade dos
animais que apresentaram niveis de AST superiores a 600 Ul/l morreram em crise hemolitica. Sugere-se que o manejo, o
estresse da viagem e da feira, aliados a grande quantidade de ragao ingerida, desencadearam a crise. No segundo ano, nao
ocorreram mortes dos animais e constatou-se a diminuicdo dos niveis enzimaticos de AST no sangue. Os dados obtidos
sugerem que a medida da AST é um bom indicador do desencadeamento da crise hemolitica em ovinos submetidos a dietas
rica em cobre.
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Abstract

The serum level of aspartate aminotransferase (AST) was assayed two consecutive years on 110 sheep that were shown at an
international Agricultural Show to detect the risk of haemolytic crisis due to chronic copper poisoning (CCP).

In the first year, cases of CCP did occur and high levels of AST were observed on the serum of affected animals. Fifty percent of
the animals with AST serum level superior to 600 Ul/L did show haemolytic crisis and died. It is suggested that management,
transport stress together with high concentrated intake are factor related with the development of the haemolytic crisis. In the
second, lower serum level of AST were found and lost of sheep with CCP sign were not observed. It is suggested that the serum
level of AST is a helpful tool to early detection of haemolytic crisis due to CCP in sheep.

Keywords: copper, sheep poisoning, aspartéte aminotransferase.

introducao mais prestes a apresentar sintomas de crise hemolitica,

) i . . decorrente da ICC (Intoxicagao Crdnica por Cobre).
Os ovinos armazenam cobre no figado mais facilmente que

outras espécies, sendo normal encontrar 10 a 50 mg/kg por
peso de figado fresco (Buck e Osweiler, 1981. Quando este
valor alcanga 150 mg/kg ou mais, o animal esta predisposto
a apresentar a crise hemolitica, que caracteriza clinicamente
a intoxicagcao por cobre.

Humphries et al. (1988) demonstraram que 0s niveis
sangliineos de aspartato transaminase (AST) e bilirrubina
diminuiram, depois da administragado de tetratiomolibdato de
amodnia, em ovelhas intoxicadas por cobre €, em uma sema-
na, aproximadamente, os valores voltaram ao normal.

Casos de ICC foram descritos no Rio Grande do Sul (RS), por
Ribeiro et al. (1985), que detectaram elevados niveis de cobre
nas visceras de ovinos, que ingeriram ragdes com altos ni-
veis de cobre.

Hidiroglou et al. (1984), durante uma epidemia, estudaram
modelos de excreg¢ao de cobre depois do tratamento com
molibdato de aménia e sulfato de sédio ou penicilamina em
55 ovinos, revelando a possibilidade de diminuir os niveis de . )
cobre, no figado, dos animais tratados. No mesmo estudo Escamilla e Martinez (1986), em quatro surtos de ICC em
concluiram, também, sobre a utilidade da dosagem da AST ovinos encontaram niveis séricos da AST superiores a 410

(Aspartato Transaminase) para diagnosticar e monitorar ani- Ul/l em animais |nto>§|cados com alimento concentrado, con-
tendo esterco de galinhas.
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O aumento dos niveis séricos da AST, durante o desenvolvi-
mento da ICC provocada experimentaimente, em cordeiros,
pode ser Util para medir a evolugao da intoxicacao, durante o
tratamento.

Ross (1964) e Todd apud Thompson e Todd (1974) observa-
ram que no soro dos animais ha um aumento de atividade
enzimatica relacionada com o figado, entre seis a oito sema-
nas antes da crise hemolitica. O aumento da atividade
enzimatica no soro pode diminuir a niveis quase normais,
entre uma a duas semanas antes da crise hemolitica, e vol-
tar a subir com o aumento dos niveis de cobre no sangue,
imediatamente antes e durante a crise hemolitica.

Kelleher e lvan (1987) compararam a atividade da AST sérica
e da dietilsucinato carboxilesterase, em ovelhas expostas a
altas doses de cobre. Concluiram que a elevagao da AST
comega no sexto dia depois do tratamento com altas doses
de cobre, enquanto a dietilsuccinato carboxilesterase come-
¢ou a elevar-se dentro de sete dias apds o recebimento do
mesmo tratamento, indicando danos hepaticos evidentes.

O presente trabalho se propds a identificar, por métodos
bioquimicos, aqueles ovinos que, ao ingressarem no Parque
de Exposi¢cOes Assis Brasil, se encontravam em vias de de-
sencadear crise hemolitica, decorrente da intoxicagao por
cobre, agravada pelo estresse do transporte para a Feira.

Material e métodos

Coleta das amostras e dosagens de AST

Através de questionario, cadastraram-se, ao dar entrada no
parque de exposi¢cdes, no primeiro ano, 62 ovinos de diver-
sas ragas: Texel, lle de France, Hampshire Down, Romney
Marsh e Border Leicester, pertencentes a 16 propriedades
rurais. No segundo ano, trés propriedades do grupo
pesquisado no primeiro ano nao compareceram e 48 ani-
mais foram cadastrados.

Foram coletadas amostras de sangue, por pun¢do da veia
jugular, usando-se tubos com vacuo, de 5 ml, e agulhas
descartaveis 40x10. O sangue colhido foi deixado coagular a
temperatura ambiente, para obtengao do soro. Os frascos
com soro foram colocados. em recipientes com gelo fundente
e enviados ao laboratério para dosagem da concentragado de
AST utilizando fotdmetro de reflexdo compacto Reflotron®
(Mannheim Boehringer) utilizando-se fitas magnéticas.

Todos os animais foram acompanhados durante 14 dias,
ap6s a coleta de sangue, com visitas e exames clinicos, ob-
servando-se a temperatura retal, apetite, sede, aspecto e vo-
lume da urina, aspecto das fezes e das mucosas.

Os animais que morreram durante a exposigao foram
necropsiados e fragmentos de figados e rins foram fixados
em solugao de formol a 10%, e apds fixagao, por um periodo
minimo de 48 horas, foram desidratados, corados pela técni-
ca de hematoxilina & eosina (Luna, 1968), e examinados ao
microscépio optico. Foi realizada, também, a coloragio pelo
acido rubeénico, segundo método de Uzman (Luna, 1968).
Essa técnica revela a presenga de granulos positivos, para o
cobre, nos tecidos coletados.

A pesquisa de cobre nas visceras (figado e rim) foi executada
segundo técnica de Buck, 1969. As amostras foram previa-
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mente secas em estufa a 60°C e digeridas em bomba de Tolg
com &cido nitrico a 150°C por duas horas. Apés, foram anali-
sadas por espectrofotometria de absor¢ao atdmica em cha-
ma de ar-acetileno.

Anadlise estatistica

Os niveis de AST e cobre foram analisados mediante analise
de variancia em um modelo fatorial, considerando-se como
fatores os dois anos e as ragas (lle de France e Texel). A
diferenca entre os anos, para todas as ragas, foi avaliada
pelo teste t.

Foi empregada a Andlise de Correlagado Linear Simples entre
a AST e o peso. O nivel de significancia adotado foi de 5%. Os
dados foram analisados com o programa Stata, versido 3.

Resultados

Dos 62 animais pesquisados no primeiro ano, cinco deles
desenvolveram a crise hemolitica e morreram durante a Ex-
posi¢do. Anorexia e inapeténcia foram os primeiros sinais
observados, seguidos de depressdo, debilidade, mucosas
ictéricas e urina escura. Em 48 horas apds o aparecimento
destes sinais e sintomas, todos os animais morreram. Icteri-
cia generalizada foi observada em todas as necropsias e o
exame histopatolégico mostrou lesdes compativeis com in-
toxicagao crdnica por cobre. Os niveis médios de cobre no
figado e rins dos animais foi respectivamente 1642 e 305 mg/
kg. A auséncia de aumento da temperatura e a falta de res-
posta a antibioticoterapia descartaram possiveis casos de
leptospirose. Por outro lado, o quadro de necropsia nao foi
compativel com enterotoxemia.

No segundo ano, nao ocorreram 6bitos, durante a Exposicao,
nos 48 animais das propriedades que faziam parte da pes-
quisa.

Niveis de aspartato transaminase (AST)
Na Tabela 1 registram-se os niveis séricos enzimaticos de
AST, nos dois anos da pesquisa.

Tabela 1: Valores de AST (aspartato transaminase) em ovi-
nos de corte de diversas ragas examinados

Valores de AST sérico (Ui/l)

Amplitude
Limite Limite
Ano N Média  Desvio-padrdao Inferior Superior
I 62 339,34 265,83 33 1200
Il 48 274,00 232,78 83 1000

O teste t revelou que ndo ha diferenga (p>0,05) entre os valo-
res médios nos niveis enzimaticos nos animais estudados,
apesar da diminuigdo observada no segundo ano.
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Na Tabela 2 observam-se os valores médios da AST no pri-
meiro ano, nos animais que nao desencadearam a crise
hemolitica, e a média de AST dos animais que morreram
apos apresentarem o quadro da crise hemolitica.

Tabela 2: Valores de aspartato transaminase (AST) sérico de
62 ovinos, do tipo carne, conforme a evolugéo, expostos no
primeiro ano

Valores de AST sérico (Ul/l)

Amplitude
Limite limite
Caracteristica N Média Desvio- inferior superior
padrao
Sobreviventes 57 278,68 159,96 33 903
Obitos 5 1030,80 263,33 600 1200

Os dados mostram que 54 animais tinham AST menor que
600 Ul/l e destes, um morreu. Oito animais apresentaram
AST maior que este valor, sendo que 50% (4) morreram. A
taxa de razao de chances é de 53 (p=0,002). Os ovinos com
valores de AST superiores a 600 Ul/I tém 53 vezes mais
chances de morrer do que os ovinos com AST menor que 600
uln.

Na Tabela 3, registram-se os niveis séricos de AST nas ragas
lle de France e Texel, nos dois anos da pesquisa.

Tabela 3 : Niveis de aspartato transaminase (AST) em ovinos das

ragas lle de France e Texel, examinados

Discussao

No presente trabalho foi usada a dosagem de AST para de-
tectar, precocemente, animais em vias de desencadear crise
hemolitica, o que ocorreu, no primeiro ano, em cinco animais
que apresentavam, dois a trés dias antes do aparecimento
dos sintomas e, anterior ao 6bito, niveis de AST superiores a
600 Ul/l. Sabe-se que a atividade da enzima comega a au-
mentar antes da crise hemolitica, atingindo seu ponto maxi-
mo uma semana antes da ocorréncia da crise (Ross, 1966).

Os teores médios de AST (1030,80 + 263,33 Ul/l) no sangue
dos ovinos, que morreram durante o periodo experimental,
sao semelhantes aos reportados por Ross (1964),
MacPherson e Hemingway (1969) e Kelleher e Ivan (1987),
que estudaram a validade das andlises bioquimicas no san-
gue, para detecgao precoce da crise hemolitica e diagnéstico
da intoxicagao cronica por cobre em ovinos.

Ribeiro et al. (1995) encontraram niveis da enzima inferior
aos do presente trabalho utilizando o mesmo método de do-
sagem da AST e em rebanho de ovinos da raga lle de France,
intoxicados por cobre, ao pastorear por quatro semanas em
pomares aspergidos com sulfato de cobre, onde o nivel des-
te elemento na pastagem era de 60 mg/kg,

Supde-se que a média da AST foi inferior devido ao menor
tempo de exposi¢ao ao cobre. O nivel de cobre ingerido dimi-
nuiu apds as quatro semanas, enquanto, neste trabalho, as
doses aumentavam com a proximidade da realizagao da Feira.

Hidiroglou et al.(1984), mediram a AST de duas em duas
semanas durante o tratamento e observaram o aumento da
enzima até 2300 UF (Unidades Frankel) (aproximadamente
1104 Ui/t usando-se fator de correcéo UF x 0,48 = Ul/l; Kaneko,
1989). Trabalhando nas mesmas condi¢gdes (animais
estabulados) do presente trabalho, os autores consideraram
os niveis de cobre no figado superiores a 800mg/kg e o
estresse como sério risco para o desenvolvimento da cri-
se hemolitica. Apds tratamento, 49 de 55 ovelhas apre-
sentavam AST inferior a 220 UF (aproximadamente 105,6

Valores de AST sérico (Ul/)

ui).

Os autores ressaltam a utilidade da dosagem desta
enzima para monitorar adequadamente a intoxicagao cro-

nica por cobre em ovinos.

Escamilla e Martinez (1986) encontraram valores de AST
superiores a 410 Ul/l. Estes niveis relativamente baixos
da enzima, encontrados pelos autores, talvez tenham ocor-

Ano | Ano I
Raga N Média Desvio- N Média Desvio-
padrao padrao
lle de France 43 349,26 303,83 35 307,73 263,57
Texel 12 318,83 95,65 9 178,48 664,62

rido pelo fato destes animais se encontrarem a campo,
com pasto verde disponivel, no qual o aporte de
molibdénio, apesar de desequilibrado, modificaria os re-

Pela andlise de variancia verificou-se interagéo positiva entre
ano e a raga (p= 0,0065 ), sendo que, nos animais da raga lle
de France, os niveis de AST mantiveram-se altos nos dois
anos (p=0,27). Nos ovinos Texel, houve uma diminuigao sig-
nificativa (p=0,0017), em 1994.

Nao houve correlagao (r= -0,14; p=0,167) entre os niveis de
AST sérico e o peso dos animais para ambos os sexos. Tam-
bém os niveis séricos de AST nao diferiram (p>0,05), entre as
idades, nos dois anos de pesquisa.

sultados. Os autores nao esclareceram em que fase a
enzima foi medida, se antes ou apds o aparecimento dos
sintomas.

Os dados de AST, inferiores aos encontrados neste trabalho
(150 UI/) por Humphries et al.(1986), podem ser devido ao
fato de que os autores, como estavam testando tratamentos,
esperaram o desencadeamento dos sintomas para medir a
atividade da enzima, visando demonstrar que, com o trata-
mento, os niveis diminuiriam.

Estudos de Doxey (1985) confirmam que niveis superiores a
500 Ul/l sdo encontrados em casos de lesdo hepatica aguda.




Kaneko (1989) registra que os niveis séricos normais de
aspartato transaminase para ovinos sao de 307 + 43 Ul/l. No
presente trabalho, os dados da Tabela 2 mostram que os
ovinos que sobreviveram apresentavam médias de 278,68
Ul/l, enquanto os que morreram revelaram niveis entre 600 e
1200 UIA.

Os valores séricos enzimaticos, relatados neste trabalho (Ta-
bela 1) sao pioneiros neste estado, quanto & realizacdo em
animais clinicamente sadios, estabulados e preparados para
Feiras/Exposicao.

Em trabalhos anteriores, as intoxicagbes eram experimen-
tais ou em surtos, quando os sintomas ja estavam presentes
ou alguns animais ja estavam mortos. Outro fator que dife-
rencia este trabalho é o estresse da viagem a que foram sub-
metidos os animais.

Nos animais da raga Texel, no presente trabalho, os niveis
enzimaticos da AST diminuiram no segundo ano. Atribuem-
se estas redugdes, ao fato de que durante a feira no primeiro
ano, por ocasido do preenchimento dos formularios da pes-
quisa, os proprietarios, tratadores e médicos-veterinarios fo-
ram orientados a aumentar a alimentagdo com pasto verde,
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de boa qualidade, principalmente de gramineas frescas. Péde-
se, no segundo ano, conferir 0 atendimento desta recomen-
dagéo, através de questionarios que foram aplicados.

Conclusoes

A atividade da enzima, aspartato transaminase, no sangue
de ovinos, é um indicador da lesdo hepatica na intoxicagao
crénica por cobre e no desencadeamento da crise hemolitica.
A sua medida ¢ util e pode ser utilizada para prever o
surgimento do quadro clinico.

A utilizagdo de métodos bioquimicos para o diagnéstico da
crise hemolitica em ovinos viabiliza a prevengdo que evita a
perda destes animais.

A dosagem de AST reline a vantagem da simplicidade de
realizagdo com o baixo custo operacional.

Ovinos tipo carne, preparados para Feiras/Exposigdes ou
mantidos com dieta de concentrados podem ser monitorados
através da medida da AST, visando prevenir o aparecimento
da crise hemolitica.
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