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RESUMO 

 

ASPECTOS CLINICOPATOLÓGICOS DA INTOXICAÇÃO POR ARSÊNIO 

ORGÂNICO EM BOVINOS 

 

O arsênio é um metaloide encontrado nas formas orgânica e inorgânica em estado de 

oxidação trivalente ou pentavalente. Na medicina veterinária a intoxicação por arsênio 

foi associada, no passado, ao contato acidental com pesticidas e ao uso indevido de 

medicamentos à base de arsênio inorgânico. Atualmente a intoxicação em bovinos tem 

sido relatada devido à exposição prolongada a ambientes contaminados. No Brasil, 

devido à proibição do uso de arsênio inorgânico na formulação de pesticidas, herbicidas 

a base de metanoarseniato ácido monossódico (MSMA), um arsenical orgânico 

pentavalente, considerado menos tóxico, têm sido utilizados em plantas infestantes em 

pós-emergência em culturas de algodão, café, cana-de-açúcar e citros. Em maio de 

2014, em uma fazenda no município de Barra do Ribeiro, RS, foi realizada aplicação 

via aérea de um herbicida formulado com MSMA. Cerca de 200 vacas de corte e 

terneiros estavam sobre o local e apresentaram diarreia acentuada e severa desidratação 

após ingerir o pasto contaminado. Dezesseis animais morreram em até 20 dias, sendo 

seis submetidos ao exame de necropsia. As principais alterações macroscópicas 

consistiram de avermelhamento difuso da mucosa dos pré-estômagos, abomaso, e 

intestino, múltiplas úlceras e desprendimento multifocal da mucosa de pré-estômagos 

com acentuado edema de submucosa e hemorragia multifocal nas serosas.  

Microscopicamente, as principais alterações foram caracterizadas por necrose isquêmica 

multifocal associada à necrose fibrinoide de vasos e trombose na mucosa e submucosa. 

Com exceção de um bovino, os níveis de arsênio detectados estavam acima do limite de 

referência para a espécie, de 0,5 µg/g ou ppm. O exame anatomopatológico dos bovinos 

demonstrou que o MSMA promove lesões na mucosa de pré-estômagos por meio de 

necrose fibrinoide da parede de arteríolas e capilares. Apesar de ser classificado como 

pentavalente, durante sua metabolização, o MSMA pode gerar metabólitos 

intermediários trivalentes, que poderiam ter contribuído supostamente com as lesões 

observadas neste surto. As lesões observadas são similares às alterações promovidas 

pela forma inorgânica trivalente do arsênio em bovinos. A utilização de herbicidas que 

contém MSMA deve ser cautelosa, evitando-se o contato de animais em pastagens 

recém-pulverizadas. 

 

Palavras-chave: organoarsênio, intoxicação por herbicida, necrose vascular, 

toxicidade, bovino. 

 



 
 

 
 

ABSTRACT 

 

CLINICO-PATHOLOGICAL ASPECTS OF ORGANIC ARSENIC POISONING 

IN CATTLE 

 

Arsenic is a metalloid found in organic and inorganic forms in a state of trivalent or 

pentavalent oxidation. In veterinary medicine arsenic poisoning has been associated in 

the past to accidental contact with pesticides and misuse of medicinal products 

containing inorganic arsenic. Currently subclinical poisoning in cattle has been reported 

due to prolonged exposure to contaminated environments. In Brazil, due to the ban of of 

inorganic arsenic in pesticide formulation, herbicides methane arsenate monosodium 

acid (MSMA), an organic arsenical pentavalent, considered less toxic, has been used 

against weeds in post-emergent cotton, coffee, sugarcane and citrus. In May 2014, on a 

farm in the municipality of Barra do Ribeiro, Rio Grande do Sul, Brazil, air application 

was made on a Tifton cultivated paddock with a MSMA formulated herbicide. About 

200 beef cows and calves were on the paddock and showed severe diarrhea and severe 

dehydration after consuming contaminated pasture. Sixteen animals died in 20 days, six 

of which were necropsied. The main gross lesions consisted of diffuse reddening of the 

mucosa of the fore stomachs, abomasum and intestines; multiple ulcers and multifocal 

detachment of the mucosa with severe edema of submucosa and multifocal hemorrhage 

in the serous membranes. Microscopically the main changes were characterized by 

multifocal ischemic necrosis associated with fibrinoid necrosis of vessels and 

thrombosis in the mucosa and submucosa. Except in one bovine, the levels of organic 

arsenic detected were above the reference level for the species (0,5 µg/g or ppm). The 

pathology found in the affected cattle showed that MSMA causes injuries in the 

mucosal pre-stomachs through fibrinoid necrosis the walls of arterioles and capillaries. 

Although it is classified as pentavalent, during their metabolism the MSMA can 

generate trivalent intermediate metabolites, supposedly responsible for the injuries 

observed in this outbreak. The lesions found in the outbreak of this repot are similar to 

those caused in cattle by inorganic trivalent form of arsenic. Herbicides containing 

MSMA must be used with caution, avoiding the contact of the animals with freshly 

sprayed pasture. 

 

Keywords: Organoarsenic, herbicide poisoning, vascular necrosis, toxicity, bovine. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

O arsênio (As) é um metaloide ou semimetal encontrado nas formas orgânica e inorgânica 

em estado de oxidação trivalente ou pentavalente.  Está classificado em primeira posição, 

seguido do chumbo e mercúrio, no ranking da Priority List of Hazardous Substances (lista 

prioritária de substâncias perigosas) da Agency for Toxic Substances and Disease Registry, 

um órgão federal do Departamento de Saúde e Serviços Humanos dos EUA (ATSDR, 2007). 

A intoxicação por esse elemento é descrita com maior frequência em humanos cronicamente 

expostos a alguma fonte que contenha arsênio, geralmente de forma laboral ou por ingestão de 

altos níveis de arsênio na água. A toxicose está relacionada com a manifestação clínica de 

lesões cutâneas, decorrentes de um distúrbio vascular periférico que culmina em gangrena das 

extremidades, sendo por isso conhecida como blackfoot disease ou “doença do pé preto” (YU 

et al. 2002). 

Na medicina veterinária a intoxicação por arsênio foi descrita com maior frequência até a 

década de 1990, devido à ampla utilização de compostos carrapaticidas, praguicidas e 

herbicidas a base de arsênio inorgânico, (DÖBEREINER et al., 1967; SELBY et al., 1977; 

HOFF et al., 1998; OSWEILER, 1998). Atualmente, em alguns países com altos níveis de 

arsênio inorgânico na água e no solo, a intoxicação subclínica em bovinos tem sido associada 

à exposição em longo prazo e pode resultar em perda significativa de índices zootécnicos e, 

principalmente, acumular-se no organismo de animais, e potencialmente, no leite e produtos 

derivados (HUEZA et al., 2008; BERA et al., 2010; DATTA et al., 2010).  

Surtos espontâneos ou casos isolados da doença já foram descritos em bovinos, cães, gatos 

e, com menor frequência, em suínos, equinos e ovinos (SELBY et al., 1977; RICE et al., 

1980; PACE et al., 1997; MONIES et al., 1999; FAIRES et al., 2004; DANTAS et al., 2012; 

ASHRAFIHELAN et al., 2013; BERTIN et al., 2013). 

A intoxicação por arsênio em bovinos foi frequentemente relacionada à forma inorgânica 

trivalente do metaloide, ainda hoje associada à apresentação subclínica da doença. O curso 

clínico é geralmente agudo, devido à ingestão de altas doses do agente, com morte entre 3 a 4 

horas após o início dos sinais clínicos. Observa-se diarreia, por vezes sanguinolenta, 

desidratação, dor abdominal, parada dos movimentos ruminais e depressão (RIET-CORREA 

et al., 2007).  
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Na necropsia os bovinos intoxicados por arsênio inorgânico apresentam úlceras e erosões 

multifocais na mucosa dos pré-estômagos, no abomaso e intestino, associadas a congestão, 

hemorragias e proeminente edema de submucosa em casos agudos e subagudos (OSWEILER, 

1998; RIET-CORREA et al., 2007). Microscopicamente, há variável comprometimento da 

vasculatura gastrointestinal, além de infiltrado inflamatório na mucosa e nefrose 

(VALENTINE et al., 2007; BERTIN et al., 2013).  

Neste estudo são descritos os aspectos clínicos, patológicos e patogênese, observados em 

um surto de intoxicação por arsênio orgânico em bovinos. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Intoxicações por metais pesados e pesticidas em animais de produção  

Os metais pesados são elementos químicos eletropositivos, sólidos, brilhantes e bons 

condutores de calor e eletricidade. Quimicamente estão situados a direita e ao centro da tabela 

periódica e são classificados como orgânicos e inorgânicos dependendo dos arranjos formados 

com outros elementos químicos (HUEZA et al. 2008). Como espécies elementares, em geral 

não são biodegradáveis. Esse fator associado à bioacumulação contribui para uma grande 

preocupação em relação aos metais como agentes tóxicos (RAIKWAR et al., 2008; LIU et al., 

2012). Alguns metais como o chumbo, mercúrio e arsênio, representam um problema prático 

relacionado à gestão ambiental, devido a sua presença em dejetos industriais, descartados no 

meio ambiente sem tratamento específico (HUEZA et al., 2008). Atividades de mineração, 

fundição e agricultura, têm contribuído para contaminação em alguns países como Japão, 

Indonésia, China e Índia (RAIKWAR et al., 2008; DATTA et al., 2010).  

A intoxicação por metais pode produzir quadros agudos, desenvolvidos rapidamente pela 

exposição a uma única dose elevada, ou crônicos e subclínicos por exposição a doses baixas 

por tempo prolongado (BENITE et al., 2007). Os animais são expostos mediante ingestão de 

alimento ou água contaminada, produtos farmacêuticos, acesso acidental a campo pulverizado 

com pesticidas, calagem, suplementos minerais com alto teor de vestígios metálicos, 

mastigação de objetos ou lambedura de superfícies que contém metais, como é o caso do 

chumbo (RAIKWAR et al., 2008). Alguns metais tóxicos também podem ser encontrados na 

confecção de baterias secas e automotivas, antifúngicos e inseticidas, cloro e soda e 

conservantes de madeira (HUEZA et al., 2008).  

Na medicina veterinária, a intoxicação por metais pesados foi comumente relatada no 

passado, devido à exposição frequente de animais domésticos a pesticidas, produtos 

farmacêuticos ou aditivos alimentares a base de componentes metálicos (ATSDR, 2007; 

HUEZA et al., 2008; CANTONI, 2010). Atualmente muitos compostos químicos e produtos 

farmacêuticos a base de metais estão proibidos para utilização ou possuem uso restrito devido 

sua toxicidade potencial e, em sua grande maioria, foram substituídos por princípios ativos 

mais seguros (HUEZA et al., 2008). Apesar disso, existem regiões do mundo com altos 

índices de contaminação ambiental por metais pesados, o que propicia a exposição crônica de 
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bovinos a baixas doses desses elementos, gerando risco de contaminação para a população 

consumidora de produtos de origem animal, que podem conter altos níveis de metais (LÓPEZ 

ALONSO et al., 2000; CAI et al., 2009; DATTA et al., 2010).  

A bioacumulação também tem sido considerada um sério problema na fauna aquática, 

principalmente em peixes marinhos em regiões com descarga de poluentes químicos e 

também espécies de água doce, próximas a áreas de agricultura (VINODHINI & 

NARAYANAN, 2008; SANCHES FILHO et al., 2013; MARENGONI et al., 2013). A fim de 

evitar, ou minimizar os riscos, o Plano Nacional de Controle de Resíduos e Contaminantes, do 

Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento (MAPA), a Instrução Normativa nº 42, 

de 20 de dezembro de 1999, determina a colheita e submissão de amostras de tecidos e 

subprodutos aos laboratórios oficiais pela inspeção federal, para o monitoramento de resíduos 

de metais pesados. A análise desses resíduos tem como objetivo controlar o nível de 

elementos metálicos nos produtos e subprodutos destinados ao consumo humano e obter 

informações sobre os níveis médios regionais (BRASIL, 1999).  

No Brasil, alguns estudos demonstraram a importância da investigação de níveis tóxicos de 

chumbo em ruminantes e equinos que permanecem em áreas circunvizinhas a indústrias 

metalíferas, como fábricas produtoras de baterias automotivas (MARÇAL et al., 2003; 

PERES, 2009). O cobre, entre os metais essenciais, é um dos principais elementos 

responsáveis por toxicose em bovinos, ovinos e bubalinos. Devido sua capacidade de 

acumular-se no organismo (MÉNDEZ & RIET-CORREA, 2007; MINERVINO et al., 2009).  

Atualmente alguns metais tóxicos, como o arsênio orgânico, chumbo (derivados 

orgânicos), zinco, mercúrio e estanho são constituintes de herbicidas e preservantes de 

madeira (FLORIAN, 2013). Nos anos 50 e 60, os chamados “defensivos agrícolas” passaram 

a ser amplamente utilizados, com introdução do diclorodifeniltricloroetano (DDT), um 

inseticida a base de cloro, que era compulsoriamente incluído junto a adubos e fertilizantes em 

financiamentos agrícolas. Foi a denominada “revolução verde”, em que fertilizantes, 

juntamente com e máquinas agrícolas, marcaram a impactante chegada da tecnologia à 

produção agrícola. A partir da década de 1970, estudos revelaram que resíduos clorados 

persistiam ao longo da cadeia alimentar contaminando até mesmo o leite materno, fazendo 

com que substâncias a base de cloro, inclusive o DDT fossem retiradas do mercado. Para 

substituir o DDT foram introduzidos no Brasil inseticidas fosforados, a partir dos anos 70, 

especialmente no sul, em monoculturas de soja, trigo e arroz, como solução de curto prazo 
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para tratamento de pragas e doenças. O Brasil é considerado hoje um dos maiores 

consumidores de agrotóxicos e existem aproximadamente 1.000 princípios ativos 

comercializados em mais de 8.000 formulações. Atualmente o maior consumidor é o estado 

de São Paulo onde se destaca o cultivo da cana-de-açúcar (LUCCHESI, 2005; ARMAS, 

2007).  

O risco de intoxicação por essas substâncias geralmente está relacionado ao uso 

indiscriminado, que pode acarretar grandes prejuízos na pecuária, pois geralmente os quadros 

ocorrem na forma de surtos com perdas significativas nos rebanhos. A intoxicação ocorre, na 

grande maioria das vezes, por contaminação da água, alimentos, pastagens e utilização de 

concentrações exageradas do produto (RADOSTITS et al., 2007). Além disso, há casos em 

que se aplicam os produtos sobre culturas que serão utilizadas posteriormente, na forma de 

feno, na alimentação animal (BARROS & DRIEMEIER, 2007). 

As substâncias mais importantes relacionadas a intoxicações em ruminantes são os 

organofosforados e carbamatos. Esses produtos são utilizados como inseticidas em lavouras e 

como antiparasitários para animais. Intoxicações acidentais ocorrem durante aplicações em 

plantações ou uso de antiparasitários em concentrações inadequadas (BARROS et al., 2006).  

As intoxicações por herbicidas são pouco frequentes ou subdiagnosticadas, uma vez que 

existe, por parte dos produtores, certa restrição à investigação dos surtos de intoxicação, já 

que, na maioria das vezes, esses ocorrem devido ao uso indiscriminado do produto. Esses 

produtos são amplamente utilizados na agricultura e não é incomum a atividade pecuária 

concomitante com a agricultura em pequenas e grandes propriedades, sendo assim o risco 

eminente de contaminação crônica de animais também existe, sobretudo em bovinos, porém 

poucos são os estudos para comprovar este fato. Fagnani et al (2011) demonstraram níveis 

consideráveis de organofosforados e carbamatos no leite e alimento de vacas Holandesas em 

propriedades leiteiras de uma região de exploração agrícola no agreste de Pernambuco.  Com 

isso, foi destacada a importância de monitoramento de forrageiras e grãos fornecidos aos 

animais em regiões com utilização de pesticidas. 

Do grupo dos herbicidas, o paraquat está entre os produtos de maior toxicidade. É um 

produto de contato não seletivo, considerado um sal de amônia bi quaternária, usualmente 

sintetizado na forma de sal diclorídrico. É atualmente o terceiro pesticida mais vendido no 

mundo (WESSELING et al. 2001). De todos os herbicidas, o paraquat é considerado o 
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principal responsável por intoxicações humanas graves. Em razão da sua extrema toxicidade, 

é provável que esse herbicida também possa representar alto risco aos animais em geral, por 

contato direto ou indireto (PAULINO, et al., 2008). O herbicida glifosato, empregado como 

dessecante, também tem sido associado a alguns relatos de intoxicação em cães (BURGAT et 

al., 1998; ALBO & NEBBIA, 2003).  

Juntamente com os herbicidas de amplo espectro, o clomazone tem sido amplamente 

utilizado em culturas de arroz irrigado, fumo, soja e outras leguminosas. Recentemente foi 

reportado um surto de intoxicação espontânea por esse produto em ovinos, seguido da 

reprodução experimental da doença. Este fato ocorreu devido exposição à deriva do herbicida 

aplicado em uma plantação de arroz, no campo vizinho, que foi pulverizado via aérea em 

condições climáticas desfavoráveis. Os ovinos que permaneciam no campo ao lado 

desenvolveram um quadro de neuropatia tóxica, reversível após remoção dos animais do 

local. Os autores alertaram para ocorrência de exposições acidentais desta maneira, já que a 

aplicação em lavouras de extensa área, na maioria das vezes ocorre por via aérea 

(FAGUNDES et al., 2015).  

Herbicidas a base de arsênio em sua forma orgânica têm sido empregados para plantas 

infestantes em pós-emergência em culturas de algodão, cana-de-açúcar e citros, como é o caso 

do MSMA (metano arseniato ácido monossódico) (BRASIL, 2015; SERODIO, 2014). A 

intoxicação por esse composto em animais de rebanho pode ocorrer quando o produto é 

aplicado no campo nativo ou em pastagem onde os animais são mantidos (DANTAS et al., 

2012). Apesar de não ter indicação para essa finalidade, o MSMA também tem sido utilizado 

para o controle de algumas forrageiras (CARVALHO et al., 2005; GALON et al., 2012).

  

2.2 Contexto histórico  

O arsênio ou arsênico (As), já é conhecido pelo homem desde tempos remotos. Em 130 

d.C., o médico grego Claudius Galeno passou a utilizá-lo como medicamento no tratamento 

de alguns distúrbios, como dispneias, tosses e também como parasiticida. No século XIX, a 

solução de Fowler (arsênio a 1%) era utilizada para tratar inúmeras dermatoses e tumores de 

pele em humanos, e empregada como biotônico (GONTIJO & BITTENCOURT, 2005; 

HUEZA et al., 2008). Ainda hoje, o trióxido de arsênio é utilizado para tratamento de 

leucemia promielocítica em humanos, aprovado pela Agência Nacional de Vigilância 
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Sanitária - ANVISA (TRISENOX ®, 2015). Até o início do século XX o arsênio também foi 

considerado um dos principais agentes suicidas para humanos, citado em muitos tratados de 

Medicina Legal (GONTIJO & BITTENCOURT, 2005). 

É utilizado em todo o mundo na agricultura e silvicultura como pesticida (herbicidas, 

inseticidas e produtos silvícolas), principalmente na forma de compostos inorgânicos, que 

foram amplamente utilizados como o trióxido de arsênio, arsenito de sódio, arseniato de 

cálcio, entre outros (CANTONI, 2010). Presentemente a utilização de arsênio em herbicidas é 

feita pela adição de formas orgânicas, consideradas menos tóxicas. O arsênio orgânico como o 

ácido arsenílico, 3-nitro-4-ácido hidroxifenilarsônico e 4-ácido nitrofenilarsônico também 

foram utilizados como aditivos promotores de crescimento para ração de aves e suínos 

(CALVERT & SMITH , 1981).  

Nos Estados Unidos, a partir de 1960, a utilização de arsenicais inorgânicos na agricultura 

foi gradativamente reduzindo (MERWIN et al., 1994; SANOK et al., 1995). Em 1987, a EPA 

(Environmental Protection Agency) emitiu uma decisão preliminar de cancelar o registro da 

maioria dos arsenicais inorgânicos utilizados como pesticidas no país. Apesar disso o uso do 

arsênio inorgânico está permitido para formulação de iscas para formigas e conservantes de 

madeira. Em produtos alimentares a utilização foi cancelada em 1993 (ATSDR, 2007). 

Atualmente, no Brasil, não estão registrados para uso em insumos agrícolas (BRASIL, 2015), 

tão pouco como aditivos promotores de crescimento em rações comerciais (BRASIL, 2002). 

Entretanto, compostos a base de arsênio orgânico, nomeadamente metano arseniato ácido 

monossódico (MSMA) podem ser utilizados no país, empregados principalmente em culturas 

de algodão (BRASIL, 2015). Pequenas quantidades de arsênio elementar são também 

adicionados a outros metais para formar ligas ou misturas de metal com propriedades 

melhoradas (ATSDR, 2007). 

O governo norte americano possui uma agência específica para o registro de substâncias 

tóxicas e de doenças a elas associadas (Agency for Toxic Substances and Disease Registry). 

Esta agência publica a cada dois anos uma lista de elementos de maior risco à saúde humana e 

ao meio ambiente (Priority List of Hazardous Substances), onde estão registradas 275 

substâncias orgânicas e inorgânicas. Desde 1997, o arsênio é considerado o elemento mais 

tóxico à saúde humana (ATSDR, 2007). Um dos fatores que contribuem para esse dado é a 

poluição ambiental por arsênio, que se tornou um problema grave em alguns países nos 

últimos anos, especialmente Bangladesh, Índia e China (SUN, 2004; FERREIRA, 2013). No 
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oeste da Índia a contaminação de águas subterrâneas tem sido uma preocupação crescente, 

tanto para população humana quanto para animais de produção. Bera et al. (2010) 

identificaram concentrações elevadas de arsênio na urina e pelos de bovinos expostos a esses 

solos, indicando uma forma de intoxicação subclínica nesses animais. 

No passado a maior parte da exposição de humanos ao arsênio deu-se principalmente na 

forma ocupacional, em indústrias de fundição, mineração ou carvão. E a utilização do arsênio 

como insumo farmacêutico foi associada à ocorrência de arsenicismo cutâneo, mediante 

aparecimento de neoplasias e outras alterações em pacientes que em algum momento haviam 

utilizado arsênio como agente terapêutico (GONTIJO & BITTENCOURT, 2005).   A ingestão 

de água potável contaminada, frequentemente proveniente de fontes naturais, ou alimentos, 

principalmente frutos do mar e peixes, que contenham níveis de arsênio acima do permitido, 

também é considerada um importante meio de contaminação (LIU et al., 2012). Em animais, 

as principais fontes de exposição estão relacionadas à ingestão de pastagem acidentalmente 

contaminada por herbicida que contenha arsênio, ou à veiculação de altos níveis de arsênio em 

água de bebida e pastagem, através do solo, em regiões ambientalmente contaminadas 

(HUEZA et al., 2008).  

 

2.3 Arsênio: caracterização química  

O arsênio (do grego arsenikon, arsen = forte; ni-kao = prevalecer, vencer), cujo símbolo 

químico é As, possui número atômico 33, é encontrado em três formas alotrópicas com 

colorações: cinza metálico (forma α – mais estável); negro (forma β) e amarelo (forma γ). É 

classificado como metaloide, ou semimetal, pois possui atividades químicas de elementos 

não-metais e propriedades físicas de metais. No meio ambiente, o metaloide arsênio não é 

destruído, mas pode sofrer mudança em sua forma ou tornar-se ligado ou separado de 

partículas. Essa mudança pode ocorrer através da reação com oxigênio ou com outras 

moléculas presentes no ar, água ou solo, ou ainda, pela ação de bactérias do solo ou de 

sedimento. A concentração normal de arsênio no solo varia amplamente, geralmente entre 1 a 

40 partes do elemento para um milhão de partes de terra (ppm), com um nível médio de 3-4 

ppm (ATRSD, 2007). 

Como na maioria dos metais, pode ser encontrado na forma orgânica – menos tóxica como 

o ácido arsenílico, e inorgânica – mais tóxica, como o trióxido de arsênio e arsenito de sódio 
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(HUEZA et al., 2008). No meio ambiente, quando combinado com elementos como oxigênio, 

cloro e enxofre é classificado como inorgânico. Quando combinado com carbono e hidrogênio 

é referido como o arsênio orgânico. O arsênio inorgânico ocorre naturalmente no solo e em 

muitos tipos de rocha, especialmente em minerais e minérios que contêm cobre ou chumbo. 

Quando esses minérios são aquecidos em fundições, a maior parte do arsênio evapora e pode 

ser coletado, extraído como trióxido de arsênio (As2O3) (ATSDR, 2007).   

Os compostos orgânicos e inorgânicos podem estar disponíveis em diferentes estados de 

oxidação classificadas em pentavalente e trivalente (HUGHES, 2002). Os compostos 

inorgânicos trivalentes mais comuns são o trióxido de arsênio e o arsenito de sódio, enquanto 

os inorgânicos pentavalentes são o arsenato de sódio, o pentóxido de arsênio e o ácido arsênio 

(LIU et al., 2012). Compostos orgânicos incluem as formas pentavalentes metano arseniato 

ácido monossódico – MSMA e metilarseniato ácido dissódico – DSMA, que são aqueles 

utilizados como herbicidas. Alguns arsenicais orgânicos pentavalentes como o ácido 

arsenílico, arsanilato de sódio e ácido 3-nitro 4-hidroxifenilarsônico também já foram 

utilizados como aditivos promotores de crescimento em ração para aves e suínos de produção 

(OSWEILER, 1998; SERÓDIO, 2014).  

A classificação dos compostos arsenicais em ordem decrescente de toxicidade, segundo 

ANDERSON et al. (1986) e BURGUERA et al., (1991) pode ser estabelecida da seguinte 

maneira: arsina > arsenito > arseniato (arsenato) > ácidos alquil-arsênicos > compostos de 

arsônio > arsênio elementar. 

 

2.4 Intoxicação por arsênio em bovinos  

Em animais, os primeiros relatos de toxicose ocorreram em 1822, quando da observação de 

uma possível ação cancerígena em bovinos que pastejavam nas proximidades de algumas 

fundições em Paris. Os animais desenvolviam neoplasias cutâneas que foram atribuídas a uma 

possível ação tóxica dos gases arsenicais que eram exalados no local (GONTIJO & 

BITTENCOURT, 2005).  

As espécies mais susceptíveis à intoxicação por arsênio são os felinos, seguidos dos 

equinos e bovinos (OSWEILER, 1998), no entanto, os surtos espontâneos de intoxicação por 

arsênio em são mais frequentes em bovinos (BERTIN et al., 2013; BERA et al., 2010; 
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DANTAS et al., 2012; DATTA et al., 2010; FAIRES et al., 2004; NEIGER et al., 2004). A 

principal fonte de intoxicação para os animais é pela ingestão acidental de arsênio. Em um 

levantamento de 156 casos de toxicose por arsênio em bovinos realizado por BERTIN (2013), 

em 32 casos de exposição acidental, 34 % dos animais tiveram contato com arsênio através da 

ingestão de pastagem contaminada, 28% pela ingestão de água contaminada, e 26% por 

ingestão de resíduos de pesticidas e fertilizantes.  

No Brasil, são relatados dois surtos de intoxicação acidental em bovinos, ambos através da 

ingestão de pastagem contaminada com pesticidas contendo arsênio em sua formulação 

(DÖBEREINER et al. 1967; DANTAS et al. 2012). As demais fontes de risco incluem 

exposição acidental a antigos pesticidas (p.ex., arsenato de chumbo e trióxido de arsênio) que 

eram armazenados ou descartados inadequadamente; solos contaminados com arsênio e pilhas 

incineradas, que com frequência são lambidos por animais que carecem de sais minerais; 

águas contaminadas em áreas de minas abandonadas ou próximas a resíduos industriais e 

incineração de madeira tratada com conservantes arsenicais (OSWEILER, 1998; BERTIN et 

al., 2013).  

Até a proibição da utilização do arsênio inorgânico em insumos agrícolas, a maioria das 

intoxicações em bovinos estava relacionada a essa forma de apresentação (DÖBEREINER et 

al., 1967; BARTÍK & PISKAč, 1981; OSWEILER, 1998). Os relatos de intoxicação por 

arsênio orgânico em bovinos, em grande parte, eram associados a aditivos alimentares com a 

presença desse elemento (VORHIES ET AL., 1969; KEENAN ET AL., 1973), além de um 

surto descrito por Neiger et al. (2014), envolvendo acetoarsenito cúprico, um tipo de arsênio 

orgânico trivalente. Intoxicação associada à ingestão acidental de MSMA (metano arseniato 

ácido monossódico) foi somente reportado por Dantas et al. (2012), e em uma descrição 

experimental da doença por Dickinson (1972). 

O MSMA é classificado com um arsênio orgânico pentavalente, e é autorizado pela 

ANVISA para composição de herbicidas (Figura 1). Atualmente compõe 14 tipos diferentes 

de marcas comerciais. Tem indicação para plantas infestantes em pós-emergência nas culturas 

de algodão, café, cana-de-açúcar e citros (BRASIL, 2015). Apesar de não ser indicado para 

essa finalidade, também tem sido utilizado no controle de algumas forrageiras como 

Brachiaria decumbens e B. brizantha (CARVALHO et al., 2005; GALON et al., 2012).  
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Os quadros de intoxicação por esse composto em bovinos ocorrem geralmente quando o 

produto é aplicado no campo nativo ou pastagem em que os animais se encontram. Na Tabela 

1, respectivamente, são apresentados, resumidamente, os quadros de intoxicação por arsênio, 

descritos mundialmente em animais domésticos. De acordo com esses dados, historicamente 

as intoxicações por arsênio nos bovinos e demais espécies estão relacionadas à forma 

inorgânica e ocorrem geralmente sob a forma de surto (mais de um animal envolvido). São 

raros os experimentos de indução da doença, realizados a fim de elucidar questões 

relacionadas à patogênese do elemento tóxico. 

 

 

 

Figura 1 - Fórmula estrutural do metanoarseniato ácido monossódico. Fonte: BRASIL (2015). 

 

Em humanos a dose letal (DL 50) de arsênio é considerada entre 70 a 180 mg para arsênio 

inorgânico (LIU et al., 2012). Para animais domésticos está relacionada com sua forma de 

apresentação (orgânico ou inorgânico, trivalente ou pentavalente) e com a espécie em questão. 

Para bovinos, alguns autores descreveram a DL50 de 1 a 25 mg/kg para arsênio inorgânico 

trivalente e 30 a 100 mg/kg para arsênio inorgânico pentavalente (OSWEILER, 1998; 

BERTIN, et al., 2013). A DL50 do MSMA em bovinos foi descrita entre 80 e 100 mg/kg. No 

entanto, o total de 50 a 70 mg/kg foi o suficiente para promover alteração clínica 

(DICKINSON, 1972).  
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Tabela 1. Intoxicações por arsenicais orgânicos e inorgânicos em animais domésticos no período de 1941 à 2013. 

Espécie Idade  Sexo 
Nº de 
anim
ais 

Local (Região, Estado ou 
país) 

Forma de apresentação do As 
Natureza da 
intoxicação 

Referência 

Bovino A M 2 Ontario (Canadá) Arsênio inorgânico Acidental Davey, 1941 

Suíno A NI 30 Ontário (Canadá) Ácido arsanílico (organoarsênio) Acidental Oliver et al., 1957 

Bovino >2 anos NI 95 Paraná (Brasil) Arsênio inorgânico Acidental Döbereiner et al., 1967 

Suíno J NI 2 Michigan (EUA) Ácido arsanílico (organoarsênio) Experimental Vorhies et al., 1969 

Ovino  2 meses  NI 20 Indiana (EUA) Arsenato de chumbo Experimental Benett et al., 1971 

Ovino J M 30 Arizona (EUA) Ácido arsênico (organoarsênio) Acidental Nelson et al., 1971 

Bovino J  NI 5 Washington (EUA ) MSMA Experimental Dickinson, 1972 

Bovino J/A F/M 30 Sul da Austrália  Trióxido de arsênio Acidental Molennan et al., 1972 

Suíno 
6-12 
semanas 

NI 97 Austrália Ácido arsanílico (organoarsênio) Acidental Keenan et al., 1973 

Bovino J/A F/M 10 Dakota do Sul (EUA)  Arsênio inorgânico Acidental Bergeland et al., 1976 

Canino/ 
felino 

0,5-6 anos NI 64/5 Missouri (EUA) Arsênio inorgânico Acidental Selby et al., 1977 

Bovino A NI 11 NI Arsênio inorgânico  Acidental Reviere et al., 1981 

Bovino NI M 15 Virgínia (EUA) Pentóxido de arsênio Acidental Thatcher et al., 1985 

Equino A  5 Missouri (EUA) Arsenato e arsenito de chumbo Acidental Pace et al., 1997 

Bovino NI F/M 18 Minnesota (EUA) Arsênio inorgânico Acidental McClanahan, 2003 

Bovino J M 5 Ontario (Canadá) Trióxido de arsênio Acidental Faires, 2004 

Bovino J M 3 Dakota do Sul (EUA) 
Acetoarsenito cúprico 
(organoarsênio) 

Acidental Neiger et al., 2004 

Bovino 
8 meses - 8 
anos 

F/M 13 Oregon (EUA) Arsenato de cálcio Acidental Valentine te al., 2007 

Bovino NI NI 8 West Bengal (India) Arsênio (NI) Acidental Bera et al., 2010 

Bovino NI F 30 West Bengal (India) Frações de arsenito e organoarsênio Acidental Datta et al., 2010 

Bovino A F 24 São Paulo (Brasil) MSMA Acidental Dantas et al., 2012 

Ovino 7 anos F 1 Ghopuz (Irã) Arsênio inorgânico Acidental Ashrafihelan et al., 2013 

Bovino 1-18 meses F/M 156 Indiana (EUA) Arsênio inorgânico Acidental Bertin et al., 2013 
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Legendas: As: arsênio; A: adulto; J: jovem; NI: não informado; F: fêmea; M: macho; EUA: 

Estados Unidos da América. MSMA: metanoarseniato ácido monossódico. 

2.5 Toxicocinética e toxicodinâmica  

A alta reatividade dos metais com outros grupamentos químicos determina a 

lipossolubilidade, fator que influencia a toxicocinética e consequentemente, a maior ou 

menor absorção pelo organismo, bem como, os efeitos tóxicos (HUEZA et al., 2008).  

A absorção ocorre predominantemente via gastrointestinal, quando da exposição oral, 

tanto para o arsênio inorgânico quanto orgânico. A absorção cutânea também pode ocorrer, 

quando há exposição cutânea ou uso tópico de substância que contenha arsênio. Outras 

vias, como a respiratória, ocorrem com maior frequência em humanos em atividade 

profissional de mineração, envolvendo arsenicais inorgânicos (ATSDR, 2007; HUEZA et 

al., 2008). Na Figura 2 estão demonstradas as possíveis formas de apresentação da doença 

de acordo com o tipo de exposição ao arsênio em animais e humanos, segunda a Agency 

for Toxic Substances and Disease Registry. 

Nota-se que as várias formas de apresentação da doença em humanos estão relacionadas 

à exposição oral, dermal e inalatória, ao passo que em animais, a maioria das formas 

clínicas restringe-se a exposição oral ao arsênio inorgânico. Algumas das alterações como 

a genotoxicidade, alterações reprodutivas e neoplasias, demonstradas separadamente no 

esquema, estão relacionadas com a forma crônica da doença (ATSDR, 2007). 

Após a absorção a distribuição ocorre para vários tecidos do organismo. O arsênio é 

distribuído pelo organismo ligado aos eritrócitos (GRAEME & POLLACK, 1998). Em 

ratos intoxicados cronicamente por arsenicais orgânicos o arsênio foi primariamente 

encontrado em eritrócitos, em uma concentração cerca de 150 vezes mais alta que no 

plasma (ATSDR, 2007). No entanto a concentração de arsênio no sangue pode ser 

altamente variável, podendo estar abaixo do limite tóxico, apesar da identificação de 

concentrações tóxicas em outros órgãos (ATSDR, 2007).  
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Figura 2 - Formas de apresentação da toxicose por arsênio inorgânico (1) e orgânico (2) de acordo 

com o tipo de exposição, em humanos (A) e animais (B). Fonte: ATSDR, 2007. 

 

Em seres humanos intoxicados é possível detectar arsênio em praticamente todos os 

tecidos do corpo, sendo que a maioria dos tecidos apresentam níveis entre 0,05-0,15 ppm, 

exceto nos cabelos e unhas que sempre apresentam níveis mais elevados, 0,65 e 0,36 ppm, 

respectivamente (ATSDR, 2007). De acordo com BERTIN et al. (2013), o Centro de 

Diagnóstico para Saúde Populacional e Animal da Michigan State University, estabelece 

que os valores de referência para arsênio em animais são 0,05–0,17 ppm na urina, <50 ppb 

no sangue, 0,004–0,40 ppm no fígado e 0,018–0,40 ppm no rim. 

Há na literatura uma ampla faixa de valores teciduais de arsênio para bovinos 

intoxicados, variando amplamente de acordo com a amostra analisada, tempo de exposição 

e dose ingerida (HUMPHREYS, 1988; NEIGER, 2004; BERTIN et al., 2013). A 

quantidade de arsênio encontrada nos fígados e rins de 21 bovinos intoxicados foi 

determinada por Hatch & Funnell (1969), que encontraram valores no fígado entre 2,1-38,0 

ppm e, nos rins, correspondentes a 1,5-37,0 ppm. A partir disso, concluíram que em alguns 

bovinos a concentração de arsênio foi maior no fígado, em outros no rim, e ainda, que em 

alguns animais com sinais clínicos semelhantes, os níveis encontrados foram extremamente 

baixos. 

Monies (1999) descreve que os níveis, já registrados na literatura, variam entre 0,5 à 

800 ppm. Entretanto, sempre que um animal sobrevive a um surto, após alguns dias da 
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exposição, os níveis teciduais podem ser inferiores a 10 ppm. Isto porque o arsênio é 

rapidamente eliminado do organismo animal, com excreção quase completa dentro de 

poucos dias (OSWEILER, 1998; HUEZA et al., 2008). O pelo em animais intoxicados é 

utilizado como marcador de exposição crônica a pequenas doses do elemento (BERA et al., 

2010; DATTA et al., 2010). A Tabela 2, a seguir, apresenta a variação tecidual de níveis de 

arsênio em bovinos intoxicados de forma aguda ou subaguda, de acordo com dados da 

literatura.  

 

Tabela 2. Variação de níveis teciduais de arsênio em bovinos intoxicados considerados 

acima do limite de referência para a espécie. 

Tecido ou material analisado Quantidade detectada (ppm ou ppb) 

Fígado 6,9-23,85 ppm (McCLANAHAN et al. 2003; DANTAS et al. 2012) 

Rim 6,18-28,71ppm (VALENTINE et al. 2007; DANTAS et al. 2012) 

Músculo esquelético * 

Pelo 2,1-4,15 ppm (DÖBEREINER et al., 1967) 

Urina 26,8 ppm (BERTIN et al. 2013) 

Sangue 1,89-667,0 ppb (DANTAS et al. 2012; BERTIN et al. 2013) 

Leite 10,52 ppm (DANTAS et al. 2012) 

Legenda: * sem descrição em bovinos intoxicados por arsênio. 

 

A forma de metabolização do arsênio envolve dois processos básicos que compreendem 

reações de redução/oxidação que interconvertem arsênio trivalente (As
III

) e pentavalente 

(As
V
), e reações de metilação, que convertem o As

III
 às formas pentavalentes ácido 

monometilarsônico (MMA
V
) e ácido dimetilarsínico (DMA

V
). Estes processos parecem ser 

semelhantes, independentemente se a exposição ao arsênio foi através de inalação, oral ou 

outra forma. O organismo possui a capacidade de alterar a forma pentavalente para a forma 

trivalente e posteriormente para formas orgânicas metiladas, com a finalidade de gerar 

compostos que são mais facilmente excretados na urina (ATSDR, 2007). Na Figura, 3 um 

esquema do processo de metabolização do arsênio, chamada de biotransformação, 

demonstra as etapas para as formas pentavalente (As
V
) e trivalente (As

III
). 
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Figura 3 - Etapas da biotransformação do arsênio na intoxicação em humanos. Fonte: ATSDR, 2007. 

 

A forma pentavalente é rapidamente reduzida à forma trivalente (As
III

) que penetra nas 

células. A enzima glutationa peroxidase parece desempenhar um papel na redução da As
V
 

para As
III

, que é necessário antes da metilação. Dentro das células, principalmente 

hepatócitos, o As
III

 é metilado, ou seja, sofre adição de um grupo metila para formar o 

MMA
V
 (ácido monometilarsônico) que posteriormente é reduzido novamente para a forma 

trivalente MMA
III

 (ácido monometilarsenoso) e DMA
III

 (ácido dimetilarsenoso) (ATSDR, 

2007). Por fim, essas formas são novamente metiladas a DMA
V
 (ácido monometilarsínico), 

menos tóxico e excretado mais facilmente (ATSDR, 2007; KAPP, 2005).  Grande parte do 

As
III

 formado é distribuído para os tecidos e captado pelas células (principalmente 

hepatócitos) antes mesmo da metilação. Alguns tipos de células parecem acumular As
III

 

mais rapidamente do que As
V
 (ATSDR, 2007).  

O mecanismo exato da ação do arsênio não é totalmente conhecido, mas várias 

hipóteses têm sido propostas (HUGHES, 2002).  Ambas as formas do arsênio (trivalente e 

pentavalente) promovem alterações em determinadas reações químicas ou enzimas 
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essenciais na produção de ATP, produzindo um déficit de energia celular (LIU et al., 

2012). Entre as enzimas mais afetadas, cerca de 200, estão aquelas responsáveis pela 

produção de energia ou na síntese e reparo do DNA (ROSSMAN & KLEIN, 2011). 

Algumas macromoléculas são afetadas pelo arsênio trivalente, que se liga especialmente 

às enzimas sulfidrílicas, tais como o piruvato desidrogenase, cuja inibição compromete a 

formação da acetilcoenzima A e, consequentemente, leva a diminuição na produção do 

ATP no ciclo do ácido tricarboxílco (HUEZA et al. 2008). Os compostos arsenicais 

trivalentes também podem ligar-se ao ácido lipólico a às α-ceto oxidases. O ácido lipólico 

é um cofator enzimático no tecido respiratório e desempenha um papel essencial no ciclo 

do ácido tricarboxílco (ATC). Tecidos que possuam necessidades elevadas de energia 

oxidativa (células dividindo-se ativamente, tais como epitélio intestinal, rins, fígado, pele e 

pulmão) são mais afetados (BARTÍK & PISKAč, 1981; OSWEILER, 1998; 

GWALTNEY-BRANT, 2002).  

O arsênio trivalente também desencadeia uma importante alteração nos tecidos 

atingidos, principalmente sobre o trato gastrointestinal, o comprometimento da integridade 

capilar, que ocorre por mecanismo pouco conhecido. Um processo sugerido é que ocorra 

dilatação capilar, seguido por transudação de plasma, resultando em intensa congestão e 

edema de submucosa (OSWEILER, 1998). Outras alterações decorrentes da ação tóxica 

podem estar relacionadas à promoção de estresse oxidativo tecidual e liberação de espécies 

reativas de oxigênio (ROS), altamente tóxicas, principalmente sobre o DNA, causando 

alteração no estado de metilação do DNA e instabilidade genômica, comprometimento do 

reparo do DNA e aumento da proliferação celular. Esse fato está relacionado à indução de 

neoplasias em humanos expostos cronicamente ao arsênio (HUEZA et al. 2008; LIU et al., 

2012). 

O arsênio pentavalente é considerado um desacoplador da fosforilação oxidativa 

mitocondrial, pois compete com o fosfato, desacoplando a reação para a formação de ADP-

arsenato. Ou seja, induz a formação de 1-arseno-3-fosfoglicerato, ao invés de vez de 1,3-

difosfoglicerato, que não pode liberar fosfato para formação de ATP (HUEZA et al., 2008; 

BERTIN et al., 2013). Apesar disso, a forma de ação do As
V 

não está bem definida e uma 

investigação adicional é necessária. Os efeitos tóxicos do As
V
 podem realmente dever-se a 

sua redução a As
III 

(HUGHES, 2002). 
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A vida média dos compostos arsenicais no organismo é de poucos dias, sua excreção em 

animais intoxicados é rápida, cerca de 24 h a 48 h (OSWEILER, 1998; ATSDR, 2007). 

Quando transcorrido um período de tempo maior entre absorção e excreção, geralmente é 

detectado em lugares considerados como de eliminação, como unhas e pelos (BENITE et 

al., 2007). A bioacumulação pode ocorrer em quadros crônicos, em alguns órgãos rins, 

músculo esquelético e principalmente no fígado (HATCH & FUNNELL, 1969; BARTÍK 

& PISKAČ, 1981; HUEZA et al. 2008). Apesar de ser mais frequentemente descrita em 

humanos, estudos tem demonstrado que bovinos expostos a pequenas doses do elemento 

em longo prazo, apresentam níveis significativos de arsênio nos pelos, fezes, urina e leite 

(BERA et al., 2010; DATTA et al., 2010).  O arsênio é excretado na urina na forma 

metilada, em qualquer estado de valência, ou seja, MMA
V
 ou MMA

III
 (ATSDR, 2007; 

HUEZA et al., 2008). 

 

2.6 Formas de apresentação da doença e sinais clínicos  

O quadro clínico na intoxicação por compostos arsenicais pode desenvolver-se nas 

formas aguda, mais frequentemente, subaguda ou crônica em bovinos. Os sinais clínicos de 

intoxicação aguda são causados por lesão direta da vasculatura gastrointestinal e 

inflamação da mucosa, além de danos aos órgãos com alto requerimento de ATP. Os 

bovinos apresentam diarreia, por vezes sanguinolenta, desidratação, dor abdominal, parada 

dos movimentos ruminais e depressão, e morrem 3 a 4 horas após inicio dos sinais clínicos 

(RIET-CORREA et al., 2007a; VALENTINE et al., 2007; BERTIN et al., 2013). De 

acordo com Osweiler (1998), essas alterações estão relacionadas à forma trivalente 

inorgânica do arsênio, e também podem ocorrer na apresentação subaguda da doença. A 

morte ocorre devido a choque hipovolêmico e, quando altas doses são ingeridas, os 

bovinos podem não apresentar sinais clínicos e serem encontrados mortos (HUMPHREYS, 

1988; HUEZA et al., 2008; DANTAS et al., 2012).  

Na intoxicação por arsênio pentavalente inorgânico, a apresentação aguda cursa com 2 a 

4 dias e podem ser observados sinais clínicos neurológicos como cegueira, ataxia, 

incoordenação e opistótono, relacionados a neuropatia periférica (OSWEILER, 1998; 

MAXIE & YOUSSEF, 2007). 
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Em um levantamento realizado por Bertin et al. (2013), intoxicação aguda foi observada 

em 68% dos casos, caracterizada por diarreia, ataxia, desidratação, estresse respiratório, 

diminuição na produção de leite e aumento na salivação. O exame hematológico revelou 

anemia normocítica normocrômica com neutrofilia, hipoglicemia e hipocalcemia na 

bioquímica sérica.  

A intoxicação subaguda é menos frequente, mas pode ocorrer em animais que ingeriram 

pequenas doses durante vários dias (OSWEILER, 1998), ou ainda quando a exposição foi a 

uma única dose e, iniciado alguns sinais clínicos, os mesmos podem se estender em torno 

de dois a sete dias. Os sinais clínicos são similares à forma aguda e a desidratação nesse 

caso é mais intensa. (RIET-CORREA et al., 2007; RADOSTITS et al., 2007). A 

bioquímica sérica pode indicar azotemia quando há comprometimento renal (DANTAS et 

al., 2012). 

Os quadros de intoxicação crônica ocorrem com maior frequência em humanos 

expostos diariamente a pequenas doses de arsenicais inorgânicos, em regiões contaminadas 

ou de forma ocupacional (GONTIJO & BITTENCOURT, 2005). As principais alterações 

observadas, mediante exposição oral em humanos são lesões da pele caracterizadas por 

hiperpigmentação, hiperqueratose e hipopigmentação. Em Taiwan, a blackfoot disease, 

uma enfermidade veno-oclusiva que promove gangrena das extremidades, se observa em 

indivíduos cronicamente expostos ao arsênio através de água contaminada com o metaloide 

(HUGHES, 2002). Outros achados clinicopatológicos, em humanos, incluem febre, 

anorexia, hepatomegalia, arritmia cardíaca, irritação gástrica com formação de vesículas e 

descamação, neuropatia periférica (perda sensorial no sistema nervoso periférico com uma 

a duas semanas pós exposição a altas doses), anemia, leucopenia e desenvolvimento de 

cirrose e neoplasias no fígado, pele, bexiga e outros órgãos. Essas alterações estão 

relacionadas com diferentes formas clínicas e classificação química do arsênio (orgânico, 

inorgânico, pentavalente ou trivalente) (ATSDR, 2007).  

Em bovinos, nos quadros crônicos há diminuição do crescimento ou perda de peso e 

lesões de pele caracterizadas por pelo seco com perda de vigor, além de dermatite crônica 

com hiperemia nas fases iniciais, seguida de necrose e perda do epitélio (MAXIE & 

YOUSSEF, 2007).  Essa apresentação de dermatite crônica grave foi observada em surtos 

de intoxicação por arsênio inorgânico (trióxido de arsênio) utilizado em carrapaticidas, no 

Brasil, até o início da década de 1980, quando os produtos eram utilizados em altas 
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concentrações (RIET - CORREA et al., 2007). A apresentação crônica da doença está 

geralmente relacionada à ingestão de água e pastagem em locais que contenham altos 

índices de arsênio (HUEZA et al., 2008; BERA et al., 2010). Datta et al. (2010) 

demonstraram altos índices de arsênio inorgânico e orgânico em pelos e fezes de bovinos 

cronicamente expostos em regiões com níveis elevados de arsênio na água e solo. Além 

disso, seus resultados indicaram significativa eliminação de arsênio no leite de vacas 

expostas. 

Com exceção dos quadros de intoxicação causados por aditivos alimentares à base de 

arsênio orgânico, a taxa de mortalidade é alta (OSWEILER,1998). O prognóstico para a 

intoxicação aguda e subaguda em bovinos intoxicados por arsênio inorgânico é 

desfavorável. De 156 casos revisados por Bertin et al. (2013), 1% (N = 2)  sobreviveram e 

se recuperaram completamente da intoxicação. Na intoxicação crônica o prognóstico é 

favorável, no entanto, devido à característica subclínica reportada, deve-se enfatizar o risco 

de bioacumulação do arsênio, principalmente no leite e seus derivados. Além disso, os 

autores afirmaram que esses animais seriam um potencial marcador para indicar a 

contaminação ambiental por arsênio de determinadas regiões (BERA et al., 2010; DATTA 

et al., 2010). 

 

2.7 Achados de necropsia e lesões microscópicas  

No exame de necropsia de bovinos intoxicados por arsênio inorgânico, em casos agudos 

e subagudos da doença, são observadas predominantemente alterações ulcerativas e 

erosivas no sistema gastrointestinal, principalmente no abomaso, além de congestão, 

hemorragia e proeminente edema de submucosas com eventual ascite (McCLANAHAN et 

al., 2003; RIET-CORREA et al., 2007; BERTIN et al., 2013). O intestino pode apresentar 

dilatação e abundante conteúdo fluido. Bertin et al. (2013) descreveram que as lesões 

observadas em bovinos com toxicose aguda por arsênio assemelham-se a injúria intestinal 

promovida  em quadros de salmonelose. Quando há acometimento renal observa-se 

congestão difusa da região medular, com coloração vermelho-escuro. Hemorragias 

petequiais também podem ser visualizadas em alguns órgãos, como na mucosa a bexiga 

(MONIES, 1999). Perfuração da cavidade abdominal com prolapso do abomaso também 

foi reportada em um surto de intoxicação por As inorgânico em bovinos (DÖBEREINER 
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et al., 1967). Em quadros crônicos pode haver ascite, hepatomegalia e esteatose hepática 

(HUEZA et al. 2008).  

A histopatologia revela grau variado de hemorragia e necrose da mucosa do abomaso e 

intestinos, congestão gastrointestinal difusa, além de nefrose, com alteração predominante 

em túbulos renais proximais, necrose da medula óssea, hemorragias multifocais em 

serosas, bem como congestão da polpa vermelha do baço (HUMPHREYS, 1988; NEIGER 

et al., 2004; FAIRES et al., 2004; MAXIE & YUSSEF, 2007). Pace et al. (1997) 

reportaram necrose associada à vasculite supurativa e hemorragia da parede de artérias, 

veias e capilares do ceco e cólon de equinos intoxicados por arsênio pentavalente 

inorgânico. Os autores também observaram necrose da mucosa com deposição superficial 

de fibrina e infiltrado inflamatório de eosinófilos e de células mononucleares.  

Lesões macroscópicas e microscópicas observadas por Dantas et al. (2012), na 

intoxicação por arsênio orgânico (MSMA), apresentam semelhança com as lesões descritas 

nas intoxicações por arsenicais inorgânicos, caracterizadas como abomasite e enterite 

necrotizante, além de nefrose hemorrágica difusa. Alterações vasculares são pouco 

mencionadas quando relacionadas à intoxicação por arsênio orgânico (OSWEILER, 1998; 

RADOSTITS et al., 2007).  

Intoxicações promovidas por aditivos orgânicos alimentares à base de arsênio não 

promovem alterações macroscópicas significativas. Microscopicamente, podem ser vistas 

alterações em nervos periféricos caracterizadas por desmielinização e proliferação de 

células de Schwann, além de degeneração neuronal e degeneração Walleriana no nervo 

óptico e demais nervos periféricos (MAXIE & YOUSSEF, 2007).  

Na forma crônica da doença, HUEZA et al. (2008) descrevem depleção da medula óssea 

e degeneração gordurosa hepática. 

Em outras espécies animais e em humanos, os achados macroscópicas assemelham-se 

às descritas anteriormente. Predominantemente em quadros agudos, observa-se injúria 

gastrointestinal, que pode ser severa de acordo com a dose de arsênio a qual o indivíduo foi 

exposto (LIU et al., 2012). Na forma crônica, em humanos, as alterações de pele são 

caracterizadas por infarto de extremidades nos membros, que microscopicamente são 

descritas como tromboangeíte obliterante decorrente do espessamento e necrose fibrinoide 

da parede nas arteríolas subcutâneas, associado à trombose com infiltração de células 
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mononucleares, neovascularização e dilatação dos vasos dérmicos (YU et al., 2002; LIU et 

al., 2012).  

 

2.8 Diagnóstico da intoxicação e diagnósticos diferenciais 

 

O diagnóstico de intoxicação por arsênio em bovinos deve incluir os achados 

epidemiológicos e clinicopatológicos, associados à detecção do metaloide em tecidos de 

eleição, como o fígado e o rim nos casos de intoxicação aguda (RADOSTITS et al., 2007; 

RIET-CORREA et al., 2007; HUEZA et al., 2008). 

O material de eleição para determinação de arsênio em bovinos e humanos é a urina, 

rins e fígado (ATSDR, 2007; BERA et al., 2010). O sangue total também pode ser 

utilizado, no entanto é classificado como pouco específico. A concentração de arsênio no 

sangue pode ser altamente variável, podendo estar abaixo do limiar tóxico, apesar de a 

identificação de concentrações tóxicas em outros órgãos como o rim e fígado (BERTIN et 

al., 2013). Em casos crônicos, em animais expostos a pequenas doses por período 

prolongado, o casco e pelos são considerados bons indicadores da concentração do 

elemento, por acumularem determinados níveis de arsênio a longo prazo (OSWEILER, 

1998; BERA; et al., 2010). 

O método mais empregado para detecção de arsênio em tecidos e fluidos biológicos é a 

espectrometria de absorção atômica, associado à geração de hidretos, por oferecer maior 

sensibilidade e seletividade na determinação do metaloide (BERTIN et al., 2013). Outros 

métodos incluem cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de absorção atômica e a 

fluorescência atômica acoplada à geração de hidreto, entre outras. O método utilizado deve 

alcançar, sucessivamente, melhores limites de detecção, capazes de medir pequenas 

concentrações em uma grande variedade de amostras, com sensibilidade e boa seletividade 

(BARRA, 2000). Exames complementares como bioquímica sérica e hemograma podem 

auxiliar na interpretação do quadro clínico do animal e na determinação de seu prognóstico 

(DANTAS et al., 2012).  

A intoxicação por arsenicais em bovinos, em todas as suas apresentações, com exceção 

da forma neurológica, cursa com gastroenterite geralmente severa, que clinicamente pode 
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ser interpretada como episódios decorrentes de outras causas tóxicas, infecciosas ou 

metabólicas.  

As alterações clínicas e macroscópicas no abomaso e rumem são similares às alterações 

promovidas na intoxicação por Baccharis spp. (RIET-CORREA et al., 2007b). A acidose 

lática ruminal também cursa com lesões ulcerativas na mucosa do rúmen (RADOSTITS et 

al., 2007). Lesões intestinais, bem como a diarreia profusa são diagnósticos diferenciais 

para quadros agudos de salmonelose, doença da mucosas, e quando são afetados o cólon e 

o ceco a coronavirose e coccidiose também são importantes diagnósticos diferenciais em 

bovinos (MONIES, 1999; BROWN et al., 2007).  

Outro diagnóstico diferencial a ser considerado é a ruminite micótica, como por Mucor, 

Rhizopus e Absidia spp. Esses fungos têm a proliferação favorecida pelo pH ácido no 

rúmen, quando da ocorrência de acidose lática ou ruminite química e invadem vasos da 

parede ruminal, promovendo trombose e infarto (RADOSTITS et al., 2007). JENSEN et al. 

(1994) sugerem que a alteração na microbiota ruminal, desencadeado por um fator 

primário, ou até mesmo a estase do conteúdo e lesões erosivas previamente desencadeadas 

também são considerados fatores indutores da proliferação e infecção micótica. 

Gastroenterite ulcerativa também pode ser visualizada na ocorrência da febre catarral 

maligna, no entanto, nesta doença alterações em diversas membranas mucosas podem 

ocorrer, ao passo que, na intoxicação por arsênio, as lesões concentram-se mais no trato 

gastrointestinal (BROWN et al., 2007).       

                                                                                                                                                                                   

2.9 Controle e profilaxia 

O tratamento para animais intoxicados por arsênio é baseado na terapia quelante, feita 

para qualquer metal pesado.  Ao entrar em contato com os metais, o quelante forma 

complexos químicos que impedem ou dificultam a capacidade do elemento tóxico ligar-se 

a moléculas do organismo do animal, auxiliando também na rápida eliminação do metal. O 

fármaco mais empregado para essa finalidade é o dimercaprol ou BAL (Britsh Anti-Levis), 

uma substância hidrossolúvel que possui baixa afinidade pelos metais essenciais e alta 

afinidade por metais pesados. O DMSA (ácido meso-2,3- dimercato succínico) e também a 

penicilamina (β,β- dimetilcisteína) também podem ser utilizados. O BAL e o DMSA são 
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utilizados na posologia de 6mg/kg intramuscular, três vezes ao dia, durante 3 a 5 dias, e 10 

a 73mg/kg , via oral ou intramuscular, duas ou três vezes ao dia, no período de 3 a 5 dias, 

respectivamente (HUEZA et al. 2008). 

Terapia de suporte também pode ser administrada em animais intoxicados, como o uso 

de catárticos, que diminuem a absorção de substâncias ingeridas devido aumento no 

trânsito intestinal (RADOSTITS et al., 2007). 

As intoxicações que cursam com sinais clínicos agudos geralmente são fatais e, quando 

se trata de rebanho, o tratamento de todos os animais pode tornar-se dispendioso. Além 

disso, a exposição crônica de bovinos ou outras espécies, como humanos, a terapia 

quelante não é eficaz. Isto porque a maior parte do arsênio é excretada com poucas horas 

decorrentes da absorção (ATSDR, 2007). Por isso, a melhor estratégia é evitar situações de 

exposição a componentes arsenicais (KANG, 2012).  

Propriedades próximas a indústrias que utilizam arsênio em sua produção devem 

realizar monitoramento eventual da qualidade da água de lagos e açudes, ou qualquer outra 

fonte natural que sirva para suprimento de água de beber dos animais, já que contaminação 

ambiental por arsênio sabidamente contribui para a exposição a longo prazo de animais de 

produção (HUEZA et al., 2008; DATTA et al., 2010). E situações onde os bovinos são 

expostos a pastagem contaminada com arsênio devem ser evitadas (DANTAS et al., 2012; 

SERODIO, 2014).  

 

3. MATERIAL E MÉTODOS 

3.1 Dados epidemiológicos e clinicopatológicos 

 

Dados epidemiológicos e clínicos foram investigados junto ao médico veterinário 

responsável e funcionários de uma propriedade rural de criação semi-intensiva de bovinos, 

na qual havia queixa de mortalidade no rebanho.  Seis bovinos mortos foram submetidos 

ao exame de necropsia e amostras do fígado, rúmen, retículo, omaso, abomaso, músculo 

esquelético, coração, pele, intestinos grosso e delgado, pâncreas, glândulas adrenais, rins, 

bexiga, pulmão, linfonodos, baço, medula óssea, olho, cérebro e medula espinhal 

(segmentos cervical, torácio, lombar e sacral) foram coletadas, fixadas em formalina a 10% 

tamponada e processados através de técnicas histológicas de rotina, com excessão do 
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bovino E, que apresentava acentuado grau de autólise. As lâminas confeccionadas foram 

submetidas a coloração de hematoxilina e eosina, ácido periódico de Schiff (PAS) e 

coloração de Grocott.  

 3.2 Análise toxicológica 

Para determinação toxicológica nos tecidos, fragmentos de fígado, rim, músculo 

esquelético e urina, além de amostras de pastagem, coletadas em diferentes locais na 

propriedade, foram encaminhadas para exame de espectofotometria de absorção atômica 

com gerador de hidretos, no Centro de Analises Toxicológicas da Unesp, Campus de 

Botucatu (CEATOX). Para tal foi utilizado espectofotômetro de absorção atômica 

otimizado para arsênio (GBC modelo 932 AA). Após mineralização de amostras em 

microondas (Provecto Analítica Ltda. Modelo DGT 100 plus), foi realizada leitura com 

feixe de 193,7 nm e limite de detecção em 0,5 ppm (ug/ml ou g).  

 

4. RESULTADOS 

4.1 Epidemiologia e avaliação clinicopatológica 

 

Em maio de 2014, uma propriedade localizada no município de Barra do Ribeiro, Rio 

Grande do Sul, relatou um quadro de mortalidade em bovinos. Durante a visita técnica a 

propriedade se relatou a aplicação via aérea de um herbicida que contém em sua 

formulação metano arseniato ácido monossódico (MSMA), em pastagem de tifton 

(Cynodon sp.), para controle de pastagem invasora composta por capim-annoni (Eragrostis 

plana). O produto foi aplicado em dois momentos, com intervalo de 5 dias. A área 

pulverizada apresentava extensa dessecação do capim-annoni e no local haviam cerca de 

200 bovinos (vacas de corte adultas, novilhas e terneiros), da raça Angus e mestiços, no 

momento das aplicações, os quais tiveram contato com o produto através de inalação, 

contato cutâneo e ingestão do pasto contaminado.  

Poucas horas após a primeira aplicação, os bovinos apresentaram diarreia liquefeita em 

variados graus, anorexia, palidez de mucosas e severa desidratação. Cinco dias após 

primeira exposição dos animais, a pastagem recebeu uma segunda aplicação do herbicida 

contendo arsênio e, estes apresentaram piora do quadro clínico. Após esse episódio todos 
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foram removidos do local (Figura 4). No total, 16 bovinos morreram em até 20 dias, 

principalmente nos 10 primeiros dias após a exposição inicial. Seis bovinos foram 

submetidos a exame de necropsia (vacas adultas e novilhas). Dois bovinos foram 

necropsiados no dia quatro após exposição (Bovino A e B), três no dia seis (Bovino C, D e 

E) e um bovino no dia 10 (Bovino F). Os animais que sobreviveram recuperaram-se 

clinicamente, no entanto permaneceram com baixo ganho de peso por até 12 semanas após 

o surto, mesmo suplementados, segundo informações do veterinário. 

Na necropsia, o rúmen de todos os animais avaliados estava repleto de conteúdo fibroso 

(forragem), com a mucosa difusamente avermelhada e com grandes úlceras multifocais a 

coalescentes, com até 4,5 cm de diâmetro, observadas no Bovino F. As regiões ulceradas 

apresentavam centro deprimido, avermelhado e bordos necróticos, bem como, ocasional 

desprendimento da mucosa adjacente (Figura 5-A). Os demais pré-estômagos e o abomaso 

estavam congestos, com acentuado espessamento por edema da camada submucosa (Figura 

5-B), hemorragia e avermelhamento multifocal das lâminas omasais (Bovinos C, D e F) e 

da mucosa do abomaso (Bovino F), além de hemorragia multifocal nas serosas (Figura 5-

C, D). Nos intestinos grosso e delgado foram observados variados graus de congestão da 

serosa e mucosa, e lúmen repleto por conteúdo liquefeito, principalmente nos bovinos A e 

B. Em todos os casos, os rins apresentavam variados graus de congestão da região medular. 

As mucosas palpebral, oral e nasal estavam difusamente avermelhadas, de forma mais 

acentuada no Bovino F. Nesse também foram observados focos de hemorragia nas conchas 

nasais. Nos demais órgãos não foram visualizadas alterações macroscópicas significativas.  

 

 

 

 

 

 

 



36 
 

 
 

 

Figura 4 - Capim-annoni severamente dessecado, transcorridos 10 dias da primeira aplicação de 

MSMA sobre a pastagem. 

 

Figura 5 - Bovino. A. Rúmen. Observam-se úlceras multifocais a coalescentes, com área central 

deprimida, bem demarcadas por margem avermelhada na mucosa e recobertas por material 

amarelado (fibrina). Há ainda extensas áreas de desprendimento do epitélio da mucosa. B. Edema 

difuso da submucosa do rúmen. C. Omaso. Observam-se áreas multifocais de avermelhamento nas 

lâminas omasais. D. avermelhamento difuso da mucosa do abomaso. 

 

A avaliação microscópica revelou, principalmente, necrose de arteríolas e capilares de 

pré-estômagos e trombose, associada a múltiplas áreas de infarto da mucosa e submucosa 

(Figura 6-A, B). 

 Na submucosa do rúmen e retículo dos Bovinos A e B, os vasos continham leve a 

moderado infiltrado intramural de neutrófilos degenerados e por vezes, necrose fibrinoide 

moderada, com extravasamento de fibrina e infiltrado inflamatório discreto a moderado de 

neutrófilos, macrófagos e plasmócitos, predominantemente no espaço perivascular. 

Ocasionalmente a vasculite e necrose vascular estavam associadas a pequenos focos de 

infarto em submucosa (Figura 7-A). Em ambos os animais evidenciou-se difuso e 

acentuado edema de submucosa. No epitélio estratificado de revestimento, eventualmente 
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haviam formações de pequenas pústulas com deposição de neutrófilos degenerados (Figura 

7-B). No omaso foi observada degeneração hidrópica discreta e multifocal do epitélio 

estratificado, além de congestão acentuada da mucosa e submucosa.  

Nos bovinos C, D e F a necrose vascular no rúmen, retículo e omaso foi observada de 

forma mais intensa, na maioria das vezes associada à trombose e áreas mais extensas de 

infarto na mucosa e submucosa (Figura 7-C, D), sendo observado de forma mais branda, 

infiltrado inflamatório intramural, perivascular e edema de submucosa. Os vasos com 

necrose fibrinoide da parede apresentavam deposito hialino evidenciado pela coloração de 

ácido periódico de Shiff, além de acúmulo de material fibrilar, hemácias e células 

inflamatórias degeneradas em seu lúmen (trombo) (Figura 7-E,F).  

No abomaso, em todos os casos, foi observada acentuada congestão e dilatação de 

capilares, assim como nos pré-estômagos. No Bovino F a mucosa do órgão continha 

discretas áreas de necrose com formação de discretas úlceras. Necrose vascular e trombose 

também foram observadas na mucosa nasal do bovino, associada a áreas de necrose, além 

de acentuada congestão e múltiplos focos de hemorragia, visualizada em todos os casos. 

Na bexiga do bovino B havia uma área focal de necrose e hemorragia abrangendo mucosa 

e submucosa. Os rins apresentaram congestão acentuada da região medular, com ocasional 

hemorragia e infiltrado inflamatório intersticial discreto de plasmócitos e linfócitos. No 

fígado havia congestão multifocal acentuada, por vezes associada à hemorragia discreta. 

Os linfonodos mesentéricos continham moderada quantidade de macrófagos com pigmento 

acastanhado e granular no citoplasma (hemossiderose). No pulmão de todos os bovinos 

foram observados variados graus de congestão e edema alveolar. Nos demais órgãos 

avaliados havia congestão difusa de capilares, por vezes associada a pequenos focos de 

hemorragia, principalmente no intestino delgado e grosso. A coloração de Grocott foi 

negativa para estruturas fúngicas nos órgãos avaliados (abomaso e pré-estômagos). 
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Figura 6 - Bovino. A. Rúmen. Aspecto submacroscópico. Nota-se infarto isquêmico multifocal 

estendendo-se da mucosa até a camada muscular externa do órgão. HE. B. Rúmen. Há área focal 

bem demarcada de necrose isquêmica abrangendo mucosa e submucosa do órgão. No centro da 

lesão há abundante quantidade de debris necróticos e deposição de fibrina. HE, 4x. 

 

4.2 Avaliação toxicológica 

 

 A quantificação de arsênio nas amostras de tecido e urina demonstraram valores acima 

do limite de referência para bovinos (acima de 0,5 ppm ou µm.g) segundo Buck et al. 

(1976), Bahri & Romdane (1991) e Monies (1999). A concentração do elemento em 

amostras de urina de animais expostos por até 6 dias demonstraram valores significativos 

em relação aos demais tecidos, bem como o fígado e o músculo esquelético dos bovinos D 

e E.  Valores abaixo do limite de referência foram somente evidenciados no bovino F. Os 

resultados estão descritos na Tabela 3. 
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Figura 7 - Bovino. A. Rúmen. Na submucosa observa-se vasculite e necrose fibrinoide de arteríolas 

associada a foco de necrose e infiltrado inflamatório discreto a moderado de neutrófilos, 

macrófagos e plasmócitos. Há ainda acentuado edema na submucosa. No detalhe (canto inferior 

direito), evidencia-se moderado infiltrado de neutrófilos degenerados na parede dos vasos e 

moderada necrose fibrinoide. HE, 4x. B. Rúmen. Desprendimento epitelial focalmente extenso com 

formação de pústula preenchida por neutrófilos, além de leve vacuolização do epitélio estratificado 

e infiltrado neutrofílico moderado na lâmina própria. HE, 20x. C. Omaso. Área focalmente extensa 

de necrose isquêmica na lâmina omasal, abrangendo significativamente o epitélio de revestimento 

da mucosa, estendendo-se à submucosa, muscular da mucosa e muscular externa. HE, 4x. D. 

Omaso. A fotomicrografia anterior está ampliada e visualiza-se alguns vasos na submucosa com 

necrose fibrinoide da parede e trombose (setas). O tecido epitelial, conjuntivo e muscular estão 

substituídos por debris necróticos e deposição de fibrina. HE, 10x. E. Retículo. Vaso com marcada 

necrose fibrinoide da parede, com perda da estrutura (setas). Observa-se acentuado infiltrado 

inflamatório composto por neutrófilos íntegros e degenerados, no espaço perivascular e na parede 
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vascular. No lúmen há moderado agregado de fibrina, debris celulares e leucócitos. HE, 40x. F. 

Vaso com necrose fibrinoide da parede, com depósito hialino evidenciado pela coloração de ácido 

periódico de Shiff (PAS), e acúmulo de material fibrilar e detritos necróticos em seu lúmen 

(trombo). PAS, 40x. 

 

Tabela 3. Quantificação de arsênio total nas amostras de tecido e urina de bovinos 

necropsiados e da pastagem em três períodos de tempo distintos. 

 

              4 Dias 6 Dias  

Bovino 

A 

Bovino 

B 

Bovino 

C 

Bovino 

D 

Bovino 

E 

Bovino 

F 

Fígado 5, 5 µm.g  2, 2 µm.g 
16, 0 

µm.g  

1, 5 

µm.g  
* < 0, 5 µm.g  

Rim 
4, 6 

µm.g  
3, 3 µm.g 

7, 2 

µm.g  

2, 8 

µm.g  
* < 0, 5 µm.g  

Músculo esquelético * * 
< 0, 5 

µm.g 

7, 4 

µm.g  

7, 6 

µm.g  
< 0, 5 µm.g  

Urina 
15, 9 

µm.g  
6, 9 µm.g 

57, 8 

µm.g 
* * * 

           4 Dias 6 Dias 10 Dias 

Pastagem 29, 2 µm.g 46,9 µm.g < 0, 5 µm.g  

Legenda: *Material não avaliado 

 

5. DISCUSSÃO  

 

O diagnóstico de intoxicação por arsênio orgânico MSMA neste surto foi baseado nos 

dados epidemiológicos, achados clinicopatológicos e na análise toxicológica. A 

apresentação subaguda foi caracterizada pelo desenvolvimento do quadro clínico em até 20 

dias, neste período houve a recuperação de cerca de 90% dos bovinos, além da morte de 16 

animais entre vacas, novilhas e terneiros, principalmente nos primeiros 10 dias após 

exposição inicial ao produto. 

Os sinais clínicos de diarreia e intensa desidratação provavelmente contribuíram para a 

morte dos bovinos. Em seu levantamento, Bertin et al. (2013) sugeriram que o prognóstico 

estava mais associado à intensidade da desidratação do que às lesões teciduais observadas. 

Material 

Exposição ao 

herbicida 
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Semelhante ao quadro clínico de humanos, que desenvolvem choque hipovolêmico devido 

à transudação gastrointestinal de líquidos e dano capilar generalizado (KATZUNG et al., 

2014). Apesar da afirmação de Bertin et al. (2013), em casos de acometimento grave da 

mucosa gástrica, como observado no bovino F, uma possível septicemia bacteriana 

também deve ser considerada, já que esta pode ocorrer secundariamente a  ruminite 

(RADOSTITS et al., 2007). 

Osweiler (1998) descreve que os efeitos clínicos dependem da forma química e do 

estado de oxidação (trivalente ou pentavalente) do arsênio. Em geral, as formas orgânica e 

inorgânica afetam primariamente o trato digestivo, fígado e rim. O estado pentavalente 

pode acumular-se no sistema nervoso, pela facilidade de atravessar membranas biológicas 

importantes, tais como barreiras hematoencefálica e placentária. Entretanto, os bovinos 

examinados neste surto não apresentaram sinais clínicos nervosos ou alterações 

anatomopatológicas no sistema nervoso central.  

Com exceção do bovino F, os níveis de arsênio em todos os demais estavam acima do 

limite de referência para a espécie, de 0,5 µg/g ou ppm (BUCK et al., 1976; BAHRI & 

ROMDANE, 1991; MONIES, 1999).  

Os valores encontrados no fígado variaram entre >0,5 à 16,0 ppm, no rim >0,5 à 7,2 

ppm, no músculo esquelético >0,5 à 7,6 ppm e na urina entre 6,9 à 57,8 ppm. 

Corroborando com a afirmação de alguns autores, de que a concentração varia de acordo 

com o tecido ou material analisado. Além deste fator, também há correlação com o tempo 

de exposição e a dose ingerida (HUMPHREYS, 1988; MONIES, 1999; NEIGER, 2004; 

BERTIN et al., 2013).  

 Bovinos submetidos ao exame de necropsia logo após a primeira exposição ao MSMA 

continham níveis mais altos de arsênio na urina (Bovinos A e C – necropsiados um dia 

após exposição) e, o bovino que morreu no 10º dia (cinco dias após exposição) apresentou 

níveis dentro da normalidade (Bovino F). A rápida eliminação do metaloide do organismo 

pode ter sido responsável por esse resultado. 

Após a biotransformação do arsênio, principalmente no fígado, os compostos metilados 

são rapidamente excretados por via urinária (HUEZA et al., 2008). E quanto mais agudo o 

quadro clínico maior é a quantificação do metaloide na urina e em tecidos, do contrário a 
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detecção fica prejudicada (HATCH & FUNNELL, 1969; BARTÍK & PISKAČ, 1981; 

BERA et al., 2010; DATTA et al., 2010). 

Na pastagem, uma maior concentração de arsênio foi detectada após a segunda 

aplicação do herbicida, e a concentração foi reduzida após transcorridos cinco dias. A 

diminuição do nível do metaloide na pastagem pode ter sido influenciada pela ocorrência 

de chuva no período entre a segunda aplicação e a determinação de arsênio no dia 10.  

Em dois bovinos deste surto concentrações acima do limiar tóxico foram detectadas na 

musculatura esquelética. Este resultado denota uma importante preocupação em relação ao 

consumo da carne de animais de rebanho intoxicados por arsênio. McClanahan (2003) cita 

que a carne e leite de bovinos que ingeriram quantidades tóxicas de arsênio pode ser 

considerada imprópria para consumo humano. Datta et al. (2010) detectaram quantidades 

significativas de arsênio em produtos derivados do leite de vacas expostas cronicamente e a 

longo prazo ao metaloide e concluíram que esse pode ser um fator de risco para 

carcinogênese em humanos expostos continuamente a produtos contaminados.  

 Em relação às alterações macroscópicas e microscópicas, observou-se que os bovinos 

que morreram agudamente, dois dias após exposição ao MSMA, apresentavam de forma 

mais significativa edema de submucosa e vasculite de capilares e arteríolas em pré-

estômagos, enquanto que nos bovinos expostos por mais de uma vez, que morreram após 

seis dias, observou-se ainda, necrose fibrinoide acentuada de arteríolas e capilares, na 

maioria das vezes associada à trombose com múltiplas áreas de infarto. No entanto, o 

edema de submucosa foi menos frequente. Lesões vasculares semelhantes também foram 

observadas no intestino de equinos intoxicados por arsênio pentavalente inorgânico.  Os 

autores sugeriram, neste caso, a vasculite necrotizante como mecanismo patogênico para 

necrose da mucosa.  (PACE et al., 1997). 

Considerando a rápida excreção de arsênio do organismo (HUEZA et al., 2008), pode-

se inferir que o contato com o metaloide ao longo de alguns dias em repetidas exposições 

pode ter contribuído para o cronicidade das lesões nos bovinos C, D e F deste surto, 

quando comparado ao curso agudo da doença.  

Diferentemente da enterite e tiflo-colite em bovinos e equinos intoxicados por arsênio, 

como descrito por Bertin et al. (2013) e Pace et al. (1997), respectivamente, não foram 
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observadas lesões ulcerativas no intestino dos bovinos deste surto, apesar da diarreia ter 

sido o principal sinal clínico observado. A diarreia observada nos bovinos pode ocorrer 

devido a severa transudação plasmática, secundária ao aumento da permeabilidade capilar 

(OSWEILER, 1998).   

Pace et al. (1997)  concluíram que há uma associação entre lesão direta na mucosa e 

injúria vascular sistêmica do arsênio, e que as duas coisas contribuem para a as alterações 

observadas na mucosa gastrointestinal. Anteriormente a ação sistêmica era unicamente 

considerada. Isto porque estudos demonstraram que a injeção parenteral de arsênio 

promoveu no intestino as mesmas lesões observadas quando da ingestão do metaloide 

(BARTÍK & PISKAČ, 1981). No entanto, as alterações degenerativas no epitélio gástrico 

em bovinos indicam que também há ação direta do arsênio (VALENTINE et al., 2007; 

BERTIN et al., 2013).  Isso explica parcialmente o fato dos órgãos digestivos, 

principalmente pré-estômagos, nos bovinos desse surto serem mais afetados que os demais, 

uma vez que, o contato inicial do arsênio ocorre com a mucosa gástrica, devido ingestão do 

MSMA na pastagem.  

Apesar das alterações vasculares serem incriminadas como fator desencadeante para as 

alterações degenerativas e necróticas, as mesmas são pouco mencionadas nas descrições 

dos surtos por arsênio inorgânico em bovinos (OSWEILER, 1998; DANTAS et al., 2012; 

BERTIN et al., 2013). Como na maioria dos casos descritos a intoxicação ocorreu em 

curso agudo, é possível que as lesões vasculares observadas se restringissem a congestão 

de capilares com edema adjacente devido ao aumento da permeabilidade. 

O mecanismo específico do arsênio sobre as células endoteliais de pequenos e grandes 

vasos é pouco conhecido. A patogênese da necrose vascular nestes bovinos pode ser 

semelhante à lesão vascular dermal promovida por arsênio inorgânico em humanos, na 

enfermidade chamada de Blackfoot disease. Essa doença é caracterizada por alteração 

vascular periférica, que em estágios iniciais cursa com espessamento, necrose fibrinoide da 

parede de arteríolas subcutâneas e trombose, evoluindo para gangrena de extremidades 

(mãos e pés) (HUGHES, 2002; YU et al., 2002).  Sabe-se que há ação sistêmica sobre os 

capilares, promovendo aumento da permeabilidade e comprometimento da integridade 

capilar (OSWEILER, 1998; MONIES, 1999). Os capilares afetados perdem a sua 

capacidade de contratilidade e dilatação, que é reversível em estágios iniciais, causando 

diminuição da pressão sanguínea, oque pode contribuir para o processo de trombose 
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desencadeado, além de congestão e transudação de plasma e soro. Enquanto a ingestão de 

altas doses promove paralisia da parede dos capilares, havendo colapso, devido à queda na 

pressão sanguínea e choque circulatório (BARTÍK & PISKAČ, 1981). Além disso, os 

mesmos autores referiram o fato de que danos à membrana de células endoteliais parecem 

ser o efeito primário da ação tóxica do arsênio, levando a aumento da permeabilidade e 

exsudação de plasma.  

É possível que a redução da capacidade de contratilidade capilar ocorra devido 

interferência na produção de energia oxidativa celular (HUEZA et al., 2008). Essa 

interferência é produzida pelo arsênio devido sua ligação a algumas macromoléculas, 

especialmente as enzimas sulfidrílicas, tais como o piruvato desidrogenase, cuja inibição 

compromete a formação da acetilcoenzima A e, consequentemente, a diminuição na 

produção do ATP (HUEZA et al., 2008).  Além deste fator, sugere-se que os efeitos 

tóxicos possam dever-se a sua redução para a forma trivalente durante metabolização
 

(HUGHES, 2002). 

Como foi descrito anteriormente, o As
V
 é reduzido à sua forma trivalente, que 

posteriormente sofre metilação e gera compostos que podem ser excretados mais 

facilmente na urina (ATSDR, 2007). No entanto, em determinada etapa deste processo são 

formados metabólitos tóxicos altamente reativos, seriam as formas metiladas trivalentes, 

que parecem atuar de forma semelhante ao As
III

 nos tecidos (SILVA, 2014).  

Os intermediários reativos MMA
III

 e DMA
III

 foram detectados na urina de seres 

humanos cronicamente expostos ao arsênio, e estudos in vitro demonstraram que essas 

formas são mais tóxicas do que o arsenito ou arseniato (que são formas trivalentes 

inorgânicas) sobre hepatócitos, ceratinócitos epidérmicos e células epiteliais brônquicas. 

(ATSDR, 2007). Apesar do arsênio ser rapidamente excretado, a meia vida biológica dos 

compostos arsenicais metilados em humanos pode ser de aproximadamente 30 dias 

(SILVA, 2014). Contudo essa afirmação não está disponível em relação aos bovinos.   

Portanto, nos casos de intoxicação por arsenicais pentavalentes, é possível que as lesões 

sejam desencadeadas por metabólitos intermediários trivalentes (MMA
III

 E DMA
III

). Esse 

fato não corrobora a idéia de que os arsenicais orgânicos são “menos tóxicos” em relação a 
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forma inorgânica trivalente (HUGHES, 2002). Isso explicaria de certa forma a semelhança 

entre as lesões promovidas pelo arsênio orgânico e inorgânico, observadas neste estudo. 

Entre os diagnósticos diferenciais da intoxicação por MSMA foram considerados 

principalmente neste surto a enterite por Salmonella sp., devido a diarreia profusa 

observada em todo o rebanho (MONIES, 1999; BROWN et al., 2007). No entanto, 

microscopicamente as alterações intestinais foram pouco significativas e a ruminite, 

reticulite e omasite ulcerativa não eram compatíveis com o diagnóstico de salmonelose. A 

alta taxa de morbidade do rebanho e o rápido desenvolvimento de diarreia após contato 

com o MSMA na pastagem foi fortemente sugestivo de enterite tóxica. Apesar disso, é 

provável que lesões subagudas causadas pelo arsênio possam pré-dispor infecções 

bacterianas secundárias no intestino. A infecção secundária por Aspergillus sp. e 

zigomicetos também pode ser considerada como diagnóstico diferencial, devido a 

trombose e vasculite observadas, sobretudo no rúmem e omaso (RADOSTITS et al., 2007). 

Entretanto não foram evidenciadas estruturas fúngicas nas colorações de PAS e Grocott. 
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6. CONCLUSÕES 

 

Com base nas lesões observadas neste estudo é possível concluir que o arsênio orgânico 

MSMA promove predominantemente necrose isquêmica multifocal, da mucosa de pré-

estômagos, devido a danos na vasculatura, caracterizados por necrose fibrinoide da parede 

de arteríolas e capilares e trombose. A patogênese dessas lesões vasculares, desencadeadas 

pela toxicodinâmica do metaloide, necessita ser melhor elucidada em estudos futuros. 

As lesões macroscópicas e microscópicas em curso subagudo são semelhantes às 

alterações promovidas na forma aguda da enfermidade em bovinos, porém de maior 

cronicidade.  

A lesões observadas nesse surto, promovidas por MSMA, são similares àquelas das 

intoxicações por formas trivalentes inorgânicas do arsênio em bovinos. 

A urina é um bom material para determinação do arsênio em até 48h em bovinos 

intoxicados. 

A utilização de agrotóxicos que contém arsênio orgânico em sua composição deve ser 

cautelosa, evitando-se o contato de animais em pastagens recém-pulverizadas. 
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Abstract. O arsênio orgânico tem sido utilizado na formulação de alguns herbicidas e a 

intoxicação por esse metaloide envolvendo bovinos pode ser causada mediante ingestão 

acidental de pastagem contaminada por esse elemento. Duzentos bovinos (vacas e 

novilhas) que estavam sobre uma área pulverizada apresentaram intensa diarreia e 

desidratação e 16 animais morreram. Nível tóxico de arsênio (>1, 5 µm.g) foi detectado no 

rim, fígado, urina e músculo esquelético. Lesões macroscópicas e microscópicas foram 

caracterizadas predominantemente por alterações vasculares com trombose associada à 

necrose da mucosa e submucosa de pré-estômagos, de forma semelhante ao observado na 

intoxicação por arsenicais inorgânicos em animais e humanos. 

Keywords – Organic arsenicals, Herbicide poisoning, Vascular necrosis, Toxicity, Bovine. 

  

O arsênio é um metaloide ou semimetal encontrado nas formas orgânica e inorgânica 

em estado de oxidação trivalente (As
III

) ou pentavalente (As
V
).

1
 Em animais a exposição a 

esse elemento dá-se através de pastagem contaminada com herbicidas que contém arsênio, 

pilhas e baterias incineradas e cinzas de madeiras tratadas com conservante a base do 

metaloide, ou ainda contaminação ambiental em regiões com altos níveis de arsênio 

veiculado pela água ou solo.
4,10

 A intoxicação ocorre com maior frequência em bovinos e 

está geralmente associada ao arsênio inorgânico trivalente.
5
 Animais intoxicados 

agudamente apresentam diarreia, desidratação, dor abdominal, atonia ruminal, depressão e 

morrem três a quatro horas após início dos sinais clínicos.
17

 Na necropsia há ulceração e/ou 

erosões multifocais nas mucosas gástricas, congestão, hemorragia, e proeminente edema de 

submucosas em casos agudos e subagudos. 
16,17

 Este estudo apresenta os aspectos clínicos 

e patológicos observados em um surto espontâneo subagudo de intoxicação por arsênio 

orgânico em bovinos de corte.  
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Duzentas vacas adultas e novilhas de uma propriedade rural no sul do Brasil ingeriram 

acidentalmente pastagem contaminada com herbicida contendo metanoarseniato ácido 

monossódico (MSMA) aplicado em dois momentos para controle de capim-annoni 

(Eragrostis plana), com intervalo de cinco dias.  Dois dias após a primeira aplicação todos 

os bovinos apresentaram diarreia, anorexia e severa desidratação. Cinco dias após a 

pulverização, uma segunda aplicação do herbicida foi realizada e os bovinos apresentaram 

piora do quadro clínico. Após esse episódio todos foram removidos do local. No total, 16 

bovinos morreram e os demais apresentaram melhora clínica em até 20 dias. Após a 

primeira aplicação seis bovinos foram necropsiados. Dois bovinos foram necropsiados no 

dia quatro após exposição (Bovino 1 e 2), três no dia seis (Bovino 3, 4 e 5) e um bovino no 

dia dez (Bovino 6). Para análise histopatológica amostras de diversos tecidos foram 

coletadas e fixadas em solução de formol tamponado a 10%, embebidas em parafina, 

seccionadas em secções com 3µm e coradas com hematoxilina e eosina (HE) e ácido 

periódico de Shiff (PAS). Determinação do metaloide tóxico em fígado, rim, músculo 

esquelético, urina, além de pastagem coletada em diferentes momentos foi realizada por 

meio de espectofotometria de absorção atômica com gerador de hidretos. Para isto, após 

mineralização de amostras em microondas (Provecto Analítica Ltda. Modelo DGT 100 

plus), foi realizada leitura em espectofotômetro de absorção atômica otimizado para 

arsênio (GBC modelo 932 AA) com feixe de 193,7 nm e limite de detecção em 0,5 ppm 

(ug/ml ou g). 

Na necropsia, havia congestão de mucosas e focos de hemorragia nas conchas nasais e 

serosas dos pré-estômagos. O rúmen, em todos os casos, estava repleto de conteúdo não 

digerido, com a mucosa difusamente avermelhada. O Bovino 5 apresentou grandes úlceras 

multifocais a coalescentes com centro deprimido e bordos necróticos (Figura 1). Os demais 

pré-estômagos e o abomaso estavam congestos, com espessamento acentuado da camada 
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submucosa por edema e, em todos os bovinos, havia hemorragia multifocal. Os rins 

apresentavam variado grau de avermelhamento da região medular. Nos demais órgãos não 

foram observadas alterações macroscópicas significativas.  

A avaliação microscópica revelou principalmente, necrose de capilares e arteríolas de 

pré-estômagos. A mucosa e submucosa do rúmen, retículo e omaso apresentavam edema 

difuso moderado a acentuado, moderada vasculite de arteríolas e capilares na mucosa e 

submucosa, com infiltrado mural de neutrófilos degenerados e congestão acentuada. Os 

vasos com necrose fibrinoide da parede apresentavam deposito hialino evidenciado pela 

coloração de ácido periódico de Shiff, além de acúmulo de material fibrilar, hemácias e 

células inflamatórias degeneradas em seu lúmen (trombo). Além disso, observou-se nessas 

áreas abundante exsudação de fibrina, hemorragia e, por vezes, infiltrado inflamatório 

perivascular acentuado de neutrófilos íntegros e degenerados, macrófagos e plasmócitos 

associado a áreas multifocais de necrose na mucosa e submucosa (áreas de infarto) (Figura 

2 e 3). Nos bovinos 3,4 e 6 a necrose fibrinoide de vasos e as áreas de infarto eram 

visualizadas de forma mais intensa. Ocasionalmente, nos casos mais agudos (bovino 1 e 2) 

haviam formações de pequenas pústulas com deposição de neutrófilos degenerados, 

vacuolização discreta e multifocal do epitélio da mucosa. Nos rins foi observada congestão 

leve a acentuada da região medular. As conchas nasais apresentavam congestão acentuada 

e hemorragia multifocal, bem como áreas de necrose da mucosa associadas à trombose. Os 

resultados para determinação de arsênio nas amostras de tecido, urina e pastagem podem 

ser visualizados na Tabela 1 respectivamente.   

O diagnóstico de intoxicação por arsênio orgânico (MSMA) neste surto foi baseado nos 

achados epidemiológicos, clínicos, patológicos e análise toxicológica. A apresentação 

subaguda foi caracterizada pelo desenvolvimento do quadro clínico em até 20 dias, período 
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em que houve recuperação de cerca de 90% dos bovinos, e morte de 16 vacas, 

principalmente nos primeiros 10 dias após exposição ao produto. Os sinais clínicos aqui 

observados foram semelhantes aos descritos por outros autores na intoxicação por arsênio 

orgânico 
5,6,15,20

, e similares aos descritos na intoxicação aguda por arsênio inorgânico, com 

diarreia e intensa desidratação.
8,13,14

  

Com exceção do bovino 6, os níveis de arsênio em todos os bovinos estavam acima do 

limite de referência para a espécie, de 0,5 µg/g ou ppm.
14

 Há na literatura uma ampla faixa 

de valores teciduais para arsênio em bovinos intoxicados.
5,12,15

 Níveis variam entre 0,5 à 

800 ppm em tecidos, e podem ser inferiores a 10 ppm passados alguns dias da exposição.
15

 

Bovinos necropsiados logo após a primeira exposição ao MSMA continham níveis mais 

altos (bovinos 1 e 3), aqueles que morreram no 4º dia após exposição continham níveis 

mais brandos e, o bovino que morreu no 10º dia apresentou níveis dentro da normalidade. 

A rápida eliminação do metaloide do organismo pode ter sido responsável por esse 

resultado. Em humanos o MSMA é excretado em 24h após exposição e experimentalmente 

em ratos, camundongos e hamsters foi excretado em até 48h.
1
 A pastagem apresentou 

maior concentração de arsênio após a segunda aplicação do herbicida, e menor 

concentração passados 10 dias da primeira aplicação. A diminuição do nível do metaloide 

na pastagem pode ter sido influenciado pela ocorrência de chuva no período entre a 

segunda aplicação e a determinação de arsênio na pastagem no dia 10. 

Em relação às alterações macroscópicas e microscópicas, observou-se que os bovinos 

que morreram agudamente, dois dias após exposição ao MSMA, apresentavam de forma 

mais significativa edema de submucosa e vasculite de capilares e arteríolas em pré-

estômagos, enquanto que nos bovinos expostos por mais de uma vez, que morreram após 

seis dias, observou-se ainda, necrose fibrinoide acentuada de arteríolas e capilares, na 
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maioria das vezes associada à trombose com múltiplas áreas de infarto. No entanto, o 

edema de submucosa foi menos frequente.  

Considerando a rápida excreção de arsênio do organismo (HUEZA et al., 2008), pode-

se inferir que o contato com o metaloide ao longo de alguns dias em repetidas exposições 

pode ter contribuído para o cronicidade das lesões nos bovinos 3, 4 e 6 deste surto quando 

comparado ao curso agudo da doença.  

A necrose vascular em órgãos digestórios, bexiga e conchas nasais histologicamente 

assemelha-se à lesão vascular dermal descrita em humanos expostos cronicamente a altas 

doses de arsênio inorgânico, em uma enfermidade chamada de Blackfoot disease. A doença 

é caracterizada por alteração vascular periférica, que em estágios iniciais cursa com 

espessamento, necrose fibrinoide da parede de arteríolas subcutâneas e trombose, 

evoluindo para gangrena de extremidades (mãos e pés).
11,21

 O mecanismo do arsênio sobre 

as células endoteliais de pequenos e grandes vasos é pouco conhecido. Sabe-se que há ação 

sistêmica sobre os capilares, promovendo aumento da permeabilidade e comprometimento 

da integridade capilar.
14,16

 Capilares afetados perdem a sua capacidade de contratilidade e 

dilatação, causando diminuição da pressão sanguínea, o que pode contribuir para o 

processo de trombose desencadeado
3
. Além disso, os mesmos autores referiram o fato de 

que danos à membrana de células endoteliais parecem ser o efeito primário da ação tóxica 

do arsênio, levando a aumento da permeabilidade e exsudação de plasma. É possível que a 

redução da capacidade de contratilidade ocorra devido interferência na produção de energia 

oxidativa celular.
10

  

Essa interferência é produzida pelo arsênio orgânico devido sua ligação a algumas 

macromoléculas, especialmente as enzimas sulfidrílicas, tais como o piruvato 

desidrogenase, cuja inibição compromete a formação da acetilcoenzima A e, 
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consequentemente, a diminuição na produção do ATP.
10

 Sabe-se que tecidos com maior 

necessidade de energia oxidativa são mais afetados pelo arsênio (células dividindo-se 

ativamente), como o epitélio gastrointestinal.
16

  
 

Durante seu processo de metabolização no organismo, denominado em alguns estudos 

como biotransformação, o As
V
 (arseniato) é reduzido à sua forma trivalente (As

III
), que 

posteriormente sofre metilação e gera compostos que podem ser excretados mais 

facilmente na urina.
1
 No entanto, em determinada etapa deste processo são formados 

metabólitos tóxicos altamente reativos, as formas metiladas trivalentes, que parecem atuar 

de forma semelhante ao As
III

 nos tecidos. Os intermediários reativos MMA
III

 e DMA
III

 

foram detectados na urina de seres humanos cronicamente expostos ao arsênio, e estudos in 

vitro demonstraram que essas formas são mais tóxicas do que o arsenito ou arseniato (que 

são formas trivalentes inorgânicas) sobre hepatócitos, ceratinócitos epidérmicos e células 

epiteliais brônquicas.
1
  

Portanto, nos casos de intoxicação por arsenicais pentavalentes, é possível que as lesões 

também possam ser desencadeadas por metabólitos intermediários trivalentes (MMA
III

 e 

DMA
III

). Esse fato não corrobora com a idéia de que os arsenicais orgânicos são “menos 

tóxicos” em relação a forma inorgânica trivalente (HUGHES, 2002).  

Entre os diagnósticos diferenciais da intoxicação por MSMA foram considerados 

principalmente neste surto a enterite por Salmonella sp., já que a ocorrência de lesão 

intestinal é considerado um diagnóstico diferencial para a salmonelose, além da diarreia 

profusa observada em todo o rebanho (BROWN et al., 2007; MONIES, 1999). No entanto, 

microscopicamente as alterações intestinais foram pouco significativas e a ruminite e 

omasite ulcerativa não eram compatíveis com o diagnóstico de salmonelose. A alta taxa de 

morbidade do rebanho e rápido desenvolvimento de diarreia após contato com o MSMA na 



 
 

8 
 

pastagem foi fortemente sugestivo de enterite tóxica. Apesar disso, é provável que lesões 

subagudas causadas pelo arsênio possam pré-dispor infecções bacterianas secundárias no 

intestino. A infecção secundária por Aspergillus sp. e zigomicetos foi levada em 

consideração, devido a trombose e vasculite observadas, sobretudo no rúmen e omaso, 

porém nas colorações de PAS e Grocott não foram evidenciadas estruturas fúngicas.  

Com base nas lesões observadas neste estudo é possível concluir que o arsênio orgânico 

MSMA promove predominantemente necrose isquêmica multifocal, da mucosa de pré-

estômagos, devido a danos na vasculatura caracterizados por necrose fibrinoide da parede 

de arteríolas e capilares e trombose. A patogênese dessas lesões necessita ser melhor 

elucidada em estudos futuros. As lesões macroscópicas e microscópicas em curso 

subagudo são semelhantes às alterações promovidas na forma aguda da enfermidade em 

bovinos, porém de maior cronicidade.  

A utilização de defensivos agrícolas que contém arsênio em sua composição deve ser 

cautelosa, evitando-se o contato de animais em pastagens recém-pulverizadas. 
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Table 1. Determinação de arsênio total nas amostras de tecido e urina de bovinos 

necropsiados e da pastagem em três períodos de tempo distintos.  

 

              4 Dias 6 Dias  

Bovino 

1 

Bovino 

2 

Bovino 

3 

Bovino 

4 

Bovino 

5 

Bovino 

6 

Fígado 5, 5 µm.g  2, 2 µm.g 
16, 0 

µm.g  

1, 5 

µm.g  
* < 0, 5 µm.g  

Rim 
4, 6 

µm.g  
3, 3 µm.g 

7, 2 

µm.g  

2, 8 

µm.g  
* < 0, 5 µm.g  

Músculo esquelético * * 
< 0, 5 

µm.g 

7, 4 

µm.g  

7, 6 

µm.g 
< 0, 5 µm.g  

Urina 
15, 9 

µm.g  
6, 9 µm.g 

57, 8 

µm.g 
* * * 

 4 Dias 6 Dias 10 Dias 

Pastagem 29, 2 µm.g 46,9 µm.g < 0, 5 µm.g  

*Ausência de material 

 

Figura 1. Bovino. Rúmen. Observam-se múltiplas úlceras coalescentes com até 5,0 cm na 

mucosa, recobertas por material amarelado (membrana diftérica), demarcadas por margem 

avermelhada proeminente e área central deprimida. Há extensas áreas de desprendimento 

do epitélio e a submucosa evidente está multifocalmente hiperêmica.  

 

Figura 2. Bovino. Rúmen. Aspecto submacroscópico. Nota-se infarto isquêmico 

multifocal estendendo-se da mucosa até a camada muscular externa do órgão. 

Hematoxilina e eosina.  

 

Figura 3. Bovino. Retículo. Vaso com marcada necrose fibrinoide da parede com perda da 

estrutura. Observa-se ainda acentuado infiltrado inflamatório composto por neutrófilos 

íntegros e degenerados, no espaço perivascular e na parede vascular. No lúmen evidencia-

se moderado agregado de fibrina e debris celulares e leucócitos. HE, 40x. 

Material 

Exposição ao 

herbicida 
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