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AÇÃO DA HIDROXOCOBALAMINA NA INTOXICAÇÃO ACUDA DO COELHO 

PELO HOLOCALIX BALANSAE, MICH.
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Souza, J .  A. e t  a l. —  A fdo da hidroxocoba
lamina na intoxicação aguda do coelho  
pelo holocalix balansae, Mich.. Rev. Fac. 
Med. vet. Zootc. Univ. S. Paulo, 9:159- 
64, 1972.

R esu m o — Os autores provocaram  a  in
toxicação experim ental em  15 coelhos pelo 
extrato ac/uoso do Holocalix balansae, Mich., 
através da adm inistração endovenosa (veia 
marginal da orelha ). Os animais foram  dis
tribuídos em  3 grupos, constituídos por 5 
animais cada um. O Grupo A considerado 
testemunho, não recebeu  nenhuma prote
ção de hidroxocobalamina. O grupo B, r e 
cebeu 10 m g/K g de hidroxocobalam ina en- 
dovenosamente, 5 minutos após a  injeção  
endovenosa do extrato aquoso de Holocalix  
balansae, Mich. (3,0 g /K g ). Finalm ente, o 
grupo C recebeu  previam ente hidroxocoba
lamina (10 m g/K g) endovenosamente, 5 m i
nutos antes da adm inistração endovenosa 
do extrato aquoso de Holocalix balansae, 
Mich. (3,0 g /K g). O extrato aquoso de Ho
localix balansae, Mich. fo i preparado de 
conform idade com  a  orientação imprimida 
por SO U ZA  (1967). A presença de cianeto 
nas am ostras fo i confirm ada através da de
terminação qualitativa de  F E IG L  (1954).

Constataram m orte de todos os animais 
do grupo A, 10 minutos após a  in jeção do 
extrato aquoso de Holocalix balansae, Mich., 
precedida por acentuadas alterações da fr e 
qüência respiratória. Não fo i constatada ne
nhuma m orte en tre os animais pertencen
tes aos grupos B e C. Alterações da freqü ên 
cia respiratória foram  observadas en tre os 
animais do grupo B, nos 5 minutos que pre
cederam  ás injeções endovenosas de hidro
xocobalamina e  após as in jeções de extrato
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aquoso de Holocalix balansae, Mich. Os 
animais do grupo C não registraram  quais
quer alterações cm  seu com portam ento vi
giado.

Finalm ente, concluem ser a  hidrovocoba- 
lamian a  substância ideal na profilaxia e 
tratam ento das intoxicações cianídricas pelo 
Holocalix balansae, Mich., extensiva as de
mais plantas cianogenéticas.

U n ite r m o s : H idroxocobalam ina  * ;  Intoxi
c a ç ã o * ; Holocalix balansae*; C oelho*.

i n t r o d u ç ã o

A leguminosa Holocalix balansae, Mich., 
vulgarmente conhecida como “alecrim das 
matas”, "alecrim  dos campos”, "alecrim  de 
Campinas” LU C A S’ (1941) e ROCHA & 
SILVA « (1940), planta palatável, altamente 
tóxico, possui larga distribuição geográfica no 
Brasil, Argentina e Paraguai B U R K A R T 1 
(1952). Segundo ROCHA & SILV A » (1940), 
é o agente etiológico da chamada “peste 
das queimadas” que vitima bovinos criados 
em zonas de derrubadas. No estudo da to- 
xidinàmica desta planta, considera-se até 
o momento, pelo menos dois agentes etio- 
lógicos: o cianeto» de ação rápida e fulmi
nante e o pinitol u , de ação mais lenta, pro
vocando alterações hepáticas, capazes de res
ponder pelo aparecimento do fenômeno da 
fotossensibilizaçfio em bovinos que acom-
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panha o quadro clínico da intoxicação pelo 
Holocalix balansae, Mich.

A fitotoxicologia apresenta-se de impor
tância econômica relevante, pois é grande o 
númro de plantas tóxicas que se desenvol
vem de permeio às pastagens naturais. Al
gumas dessas plantas apresentam o máximo 
de sua toxicidade no período de floração», 
enquanto outras atingem níveis maiores 
no período correspondente ao aparecimen
to de novos brotos ». Deve-se destacar o fa
to que em ambos os casos, há uma coinci
dência do ciclo vegetativo da planta, com o 
período de sua máxima toxicidade e com 
a escassez de gramíneas nos campos natu
rais, onde os animais normalmente obtém 
sua fonte principal de alimentos.

Como planta cianogenética, a intoxicação 
aguda pelo Holocalix balansae, Mich., im
plica em pronto atendimento aos animais 
acometidos por esta intoxicação.

A hidroxocobalamina tem sido estudada 
no tratamento da intoxicação pelo ciane
to No presente trabalho procuramos 
avaliar em coelhos, o comportamento da hi
droxocobalamina na intoxicação experimen
tal aguda pelo Holocalix balansae, Mich.

MATERIAL E  MÉTODOS

Extrato aquoso de H olocalix balansae, 
Mich., foi obtido segundo método utilizado 
por SOUZAii (1967). A presença de cianeto 
nas amostras injetadas nos animais em ex
periência, foi confirmada através do teste 
qualitativo de F E IG L * (1954). Para admi
nistração aos animais submetidos à experi
mentação, o extrato vegetal foi veiculado em 
solução fisiológica e injetado através da veia 
marginai da orelha. Empregou-se a solução 
de hidrovocobalamina de procedência co
mercial denominada "Droxofor”.

Utilizaram-se 15 coelhos adultos, de am
bos os sexos, raça Gigante de Flanders, em 
boas condições de saúde. Os animais foram 
distribuídos ao acaso em grupos, denomina
dos respectivamente A, B  e C. Cada grupo 
representado por 5 animais. A posologia, via 
de administração e seqüência da experiên

cia, consta na tabela I. Todos os animias 
foram observados por período de tempo de 
30 minutos após a administração do extrato 
aquoso de H olocalix balansae, Mich., por 
via venosa.

R E S U L T A D O S

GRUPO A — Todos os animais deste gru
po experimental, morreram no final de 10 
minutos após as injeções endovenosas do 
extrato aquoso de Holocalix balansae, Mich., 
na dose de 3,0 g/Kg. Em  todos os animais 
a morte foi precedida por nítidas alterações 
da freqüência respiratória.

GRUPO B  — A hidroxocobalamina na 
dose de 10 mg/Kg, injetada na veia margi
nal da orelha 5 minutos após a administra
ção venosa do extrato aquoso de Holocalix 
balansae, Mich., permitiu a sobrevivência 
de todos os animais integrantes deste gru
po experimental. Constatou-se em todos os 
animais deste grupo, evidentes alterações 
da freqüência respiratória, restabelecida ao 
normal, em média, 2,5 minutos após a inje
ção da Hidroxocobalamina cm altas doses 
(10 mg/Kg).

GRUPO C — A hidroxocobalamina (10 
mg/Kg) administrada endovenosamente 5 
minutos antes da injeção, na veia marginal 
da orelha, do extrato aquoso de Holocalix 
balansae, Mich., na dose de 3,0 g/Kg. impe
diu o aparecimento de alterações da fre
qüência respiratória, tabelas 1 e II.

Durante o período experimental, não se 
observou qualquer alteração respiratória 
digna de registro. Igualmente, não foi re
gistrada nenhuma morte entre os animais 
pertencentes a este grupo de estudo expe
rimental.

Os resultados alcançados por esta expe
rimentação, envolvendo os 3 grupos animais 
de estudo, estão condensados na tabela II.

D I S C U S S Ã O

A hidroxocobalamina é um princípio vi- 
taminico B J2 natural, designado como vita
mina B 2i b- Ê obtida pela exposição da vi-
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T A B E L A  I
Administração do extrato aquoso de H oloca lix  balansae, Mich. c dc llidroxocobalamina por

via endovenosa cm coelhos.

1.» Administração

A

Grupos de animais

1
I

Droga

Dose

Extrato da planta 

3,0 g/Kg

Extrato da planta 

3,0 g/Kg

Hidroxocobalamina 

10 mg/Kg

Intervalo de tempo
5 minutos 5 minutos

Hidroxocobalamina 

10 mg/Kg

5 minutos 

Extrato da planta
2.“  administração

Droga

Dose

T A B E L A  I I
Resultado alcançado durante o período de observação de 10 minutos em 15 coelhos, expe
rimentalmente Intoxicados em extrato aquoso de H oloca lix  balansae, Mich_ (3,0 g/Kg) e 
relacionados com o não tratamento, o tratamento posterior e tratamento prévio a Into
xicação com hldroxoeobalamina (10 mg/Kg). Os valores numéricos expressam a quanti

dade de animais.

Grupo Alterações na frequência 
respiratória Mortalidade Recuperação

A 5 5 0

B 5* 0 5

C 0 0 5

* Somente durante os 5 minutos que precederam a administração de Hldroxoeobalamina.

tamina B i2 à luz. Mais estável do que a 
cianocobalamina ou vitamina B2i», difere 
desta pela substituição do grupamento cia
neto (CN-), ligado ao átomo central de co
balto, por um grupamento hidroxila (OH-) 
o que confere-lhe uma certa basicidade. A 
hidroxocobalamina é dotada de vários efei
tos biológicos: antitóxicos (eliminação do 
íon cianeto), hemopoiéticos, proteoanabóli- 
eos, hepatoprotetores e neurotrópicos.

DELGA = (1966), admite a capacidade da 
hidroxocobalamina interferir no metabolis
mo do ácido cianídrico, graças à sua pro
priedade de combinar-se com o íon cianeto, 
formando a cianocobalamina.

K ILLA N D E R  & SCHILLING  » (1961), de
monstraram que a hidroxocobalamina <5 eli
minada lentamente pelos rins, após injeção 
única. A  cianocobalamina desaparece da cir-
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culação após 24 horas de sua administração, 
enquanto que a hidroxocobalamina é elimi- 
dana por mais de 100 horas. E sta  proprie
dade confere-lhe condição terapêutica de 
eleição no tratamento e profilaxia da into
xicação cianídrica.

DELGA et al. s (1961), colocam em evi
dência a participação da hidroxocobalamina 
na intoxicação cianídrica experimental. 
Classicamente os antídotos preconizados pa
ra intoxicação cianídrica podem ser classi
ficados em três grupos: substâncias possui
doras de grupamento carbonila; derivados 
sulfurados c alguns derivados metálicos. No 
primeiro grupo destas substâncias, situam-se 
os açúcares e a dioxicetona. A atividade an- 
tidota destas substâncias é atribuída à ca
pacidade formadora de cianidrinas. Estas 
substâncias desempenham ação preventiva 
antitóxica de importância, porém, ressen
tem-se de qualquer ação curativa. No se
gundo grupo, incluem-se as substâncias doa
doras de enxofre, das quais podemos des
tacar: enxogre coloidal, hiposulfitos, tetra- 
tionatos, glutation reduzido, etc. Tem-se 
como certo que a atividade destas subs
tâncias é devida a intervenção da rodanase 
que transforma o cianeto em sulfucianetos, 
não tóxicos.

Finalmente, no terceiro grupo, desta- 
eam-se os derivados metálicos capazes de 
fixarem o ion cianeto à metahemoglobina 
formada. E ntre estas substâncias situa-se 
o azul de metileno, nitritos e para-amino- 
propiofenona.

Efeitos secundários desenvolvidos pelos 
agentes oxidantes da molécula hemoglobi- 
nica, têm sido referidos como incovenientes 
destas substâncias.

Analisando-se os resultados alcançados 
por este experimento e, comparando-o aos 
trabalhos desenvolvidos por DELGA et al. 3 
(1961) e SC H E F F E R  et al. io (1970), pode
mos concluir ser a hidroxocobalamina a 
substância de escolha na profilaxia e trata
mento da intoxicação cianídrica pelo Holo- 
calix balansae, Mich. e, certamente, por ou

tras plantas cianogenéticas.

RFMVA-11

So u za, J .  A. -— The action o f Hidroxocoba
lam ina in acute  Holocalix balansae, Mich, 
poisoning in rabbits. Rev. Fac. Med. vet. 
Zootc. Univ. S. Paulo, d:159-6b, 1972.

Su m m ary  — The authors poisoned expe
rim entally 15 rabbits by an intravenous 
administration o f  an aqueous extract of 
Holocalix balansae, Mich..

T he animals w ere distributed in 3 groups, 
each  one com posed by  5 animals. Group A 
was considered as controll, and did not 
receive any protection by hidroxocobalamin. 
Group B received  10 m g/K g o f  hidroxoco
balam in intravenously, 5 minutes a fter  as 
intravenous injection o f  an aqueous extract 
o f  Holocalix balansae, Mich. (3,0 g/K g). 
Finally, group C received  an intravenous 
dose o f  hidroxocobalam in (.10 m g/K g) 5 mi
nutes b efore the intravenous administration 
o f  the aqueous extract o f  Holocalix balan
sae, Mich. (3,0 g /K g).

The vegetal extract was prepared accor
dingly w ith the procedure o f  SOUZA <i 
(1967). The presence o f cyanide was confir
m ed by the qualitative determination of 
F E IG L * (1954).

All animals o f  group A died 10 minutes 
a fter  the injection o f  the aqueous extract 
preceded by m arked  respiratory alterations. 
No death  was observed among the animals 
o f  groups B and C. Alterations o f  the res
piratory frequancy w ere observed in the 
animals o f  group B, during the 5 minutes 
before  the administration o f hidroxocobala
min. No alterations w ere observed in the 
animals o f group C.

Fiimlly, the authors concluded that the 
hidroxocobalam in is an ideal substance for  
the prophylaxis and treatm ent o f  cyanidric 
poisoning by  Holoaclix balansae, Mich, or 
any other cyanogenetic plant.

U n ite r m s : Hidroxocobalamin*', Holoca
lix balansae*; R a b b its* ; Poisoning *.
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