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RESUMO

Com o objetivo de avaliar a fungdo renal de
frangos de corte intoxicados experimentalmente
com dosagem subaguda de aflatoxinas na ragao
em interacdo com desafio vacinal e viral com
cepa subclinica da doenca infecciosa bursal
(DIB) foram realizadas dosagens semanais
das proteinas totais, albumina, substancias
nitrogenadas nao protéicas (acido drico, uréia e
creatinina) e dos minerais calcio e fosforo em
aves distribuidas em cinco grupos, cada qual com
um dos tratamentos a seguir: Grupo A (controle):
aves sem receber desafio e vacinacao contra
DIB e com ragdo isenta de aflatoxinas em geral;
Grupo B (somente aflatoxinas): aves sem receber
desafio e vacinag¢dao contra a DIB e com ragao
contaminada com 1,25 ppm de aflatoxinas do
primeiro ao 42° dia de vida; Grupo C (somente
vacinacao): aves somente vacinadas contraa DIB
no primeiro e décimo segundo dia de vida com
rac¢do isenta de aflatoxinas ¢ sem desafio viral;
Grupo D (desafio): aves somente desafiadas
para a DIB, no décimo quarto dia de vida com
cepa de campo de carater subclinico da DIB
sem receber vacinacdo e com ragdo isenta de

aflatoxinas; Grupo E (interacdo): aves vacinadas
para a DIB no primeiro e décimo segundo dia
de vida, com ragdo contaminada por 1,25 ppm
de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do
grupo D. Como resultados, observou-se que 0s
niveis de uréia e creatinina ndo apresentaram
variacOes significativas entre os diferentes
tratamentos, porém verificou-se aumento dos
niveis de acido trico quatro dias apds o desafio
viral, seguindo-se por uma hiperfosfatemia apds
14 dias e hipercalcemia ap6s 21 dias até o final do
experimento. No grupo somente intoxicado por
aflatoxinas observou-se hipofosfatemia aos 18
diasde idade. Conclui-se queautilizagéo de vacina
comercial conforme indicagdes do fabricante e de
préticas rotineiramente realizadas pela avicultura
é efetiva contra a acdo do virus sobre o sistema
renal, promovendo efeito protetivo, sendo este
fato demonstrado pelos resultados das anélises
laboratoriais realizadas.
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SUMMARY

In order to evaluate renal function of
broiler chickens experimentally intoxicated
with sub-acute dose of aflatoxins in the diet, in
interaction with vaccination and viral challenge
with subclinical strain of infectious bursal
disease (IBD), weekly dosages of serum protein,
albumin, non-protein nitrogen (uric acid, urea
and creatinine) and the minerals calcium and
phosphorus were performed in poultry divided
into five groups. Each group received one of the
following treatments: Group A (control): birds
received no challenge or vaccination against
DIB, with ration free of aflatoxins in general;
Group B (only aflatoxins): birds received no
challenge or vaccination against DIB and fed
with contaminated ration with 1.25 ppm of
aflatoxins in the first 42 days of life; Group C
(only vaccination): birds only vaccinated against
the DIB in the first and twelfth days of life, with
diet free of aflatoxins, and without viral challenge;
Group D (challenge): birds only challenged for
DIB on the fourteenth day of life with field strain
of a subclinical DIB, without vaccinations, and
diet free of aflatoxins; Group E (interaction): birds
vaccinated for DIB in the first and twelfth days
of life, receiving ration contaminated with 1.25
ppm of aflatoxins, and the same viral challenge of
Group D. Levels of urea and creatinine presented
no significant differences among the different
treatments. However, there was an increase in
uric acid levels four days after viral challenge,
followed by hyperphosphatemia after 14 days,
and hypercalcemia after 21 days until the end of
the experiment. In Group B (only aflatoxins), a
hypophosphatemia was observed at 18 days of
age. The use of commercial vaccines according
to the manufacturer’s instructions and practices
routinely carried out by the poultry industry are
effective against the viral action on the renal
system, promoting a protective effect. This fact
was demonstrated by the results obtained by
laboratory tests.

KEY WORDS: aflatoxin, clinical biochemistry,
poultry.

INTRODUCAO

Uma das principais e mais comuns
enfermidades infecciosas na avicultura atual é a
doencainfecciosabursal (DIB),umainfeccaoviral
aguda, altamente contagiosa, que compromete
a imunidade das aves (BERNARDINO, 2000;
VILLEGAS, 2008). Segundo Rosales (1999),
ha grande heterogeneidade nos virus de campo
da DIB, sendo este fato verificado por meio de
estudos biomoleculares.

Bernardino (2000)relata que foi identificado
grande nimero de variantes antigénicas do virus
da DIB ndo causando doenca clinica por si so,
mas somente quando em conjunto com outros
fatores imunossupressores, onde se destaca a
presenga das aflatoxinas.

Grandes prejuizos sdo decorrentes da
utilizacdo de alimentos contaminados pelas
aflatoxinas, micotoxinas  produzidas por
determinadas linhagens dos fungos Aspergillus
flavus, A. parasiticus e A. nominus (SANTURIO,
2000).

Os casos subagudos e cronicos das
aflatoxicoses nao sdao muito evidentes
clinicamente, contudo s&o muito mais frequentes
que os casos agudos, determinando incalculaveis
prejuizos econdmicos devido a imunossupresséo,
a qual facilita o surgimento de processos
infecciosos e falhas vacinais (BORDIN, 1995;
BORSA, 1997; SANTURIO, 2000; SANTIN,
2005).

Os prejuizos financeiros causados por
ambas as enfermidades ocorrem pelo acentuado
aumento na mortalidade, piora da conversdo
alimentar, aumento nos custos de producédo
e problemas com salde publica relacionados
ao consumo de carne de aves contaminadas
pelas aflatoxinas (QUEZADA et al., 2000;
BERNARDINO, 2000; VILLEGAS, 2008).

OsefeitosdaDIBrefletem-seprincipalmente
sobre a bursa de fabricius e timo, mas também
ocorrem lesdes transitérias no figado e extensas
lesGes renais (LEY et al., 1985; PANIGRAHY et
al., 1986; SAUKAS et al., 1994).

Emboradiversos estudos jatenhamavaliado
os efeitos das aflatoxicoses nos mais diversos
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sistemas fisiologicos das aves (SANTURIO et
al., 1999; SANTURIO, 2000; ERASLAN et al.,
2005), hé poucos trabalhos abordando os efeitos
da interagdo entre aflatoxicoses e processos
infecciosos (GIAMBRONE et al, 1978b;
GABAL e AZZAM, 1998) situacdo de frequiéncia
comum na avicultura em geral (BERNARDINO,
2000).

Bordin (1995) cita que a presenca da
aflatoxina na dieta aumenta a sensibilidade ao
virus da DIB, assim como interfere na vacinacao.

As aflatoxinas, além de hepatotdxicas, sao
nefrotoxicas (PATTERSON, 1983), sendo que 0
6rgdo mais importante para a biotransformacéo é
o figado, embora também ocorra nos rins.

O objetivo do presente trabalho foi verificar
os efeitos da aflatoxicose subaguda experimental
em interagdo com desafio vacinal e por cepa
viral de caréter subclinico do virus da DIB sobre
parametros bioquimicos de analise de funcéo
renal de frangos de corte de cria¢ao industrial.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 800 frangos de corte,
machos, linhagem Ross, criados em sistema
industrial, vacinados no primeiro dia de idade
contra doenca de Marek, bouba aviaria e doenca
de Gumboro, mantidos durante todo o periodo
com agua e racdo comercial ad libitum.

Asavesforamdistribuidasaleatoriamenteem
grupos de 160 individuos, onde para cada grupo foi
ministrado um dos seguintes tratamentos: Grupo A
(controle): aves sem receber desafio e vacinagao
contra DIB e com racao isenta de aflatoxinas em
geral; Grupo B (somente aflatoxinas): aves sem
receber desafio e vacinacao contra a DIB ¢ com
racdo contaminada com 1,25 ppm de aflatoxinas
do primeiro ao 42°dia de vida; Grupo C (somente
vacinacdo): aves somente vacinadas contra a DIB
no primeiro e décimo segundo dia de vida com
ragdo isenta de aflatoxinas e sem desafio viral;
Grupo D (desafio): aves somente desafiadas para
a DIB, no décimo quarto dia de vida com cepa de
campo de carater subclinico da DIB sem receber
vacinacdo ¢ com ragdo isenta de aflatoxinas;
Grupo E (interacdo): aves vacinadas para a DIB

no primeiro e décimo segundo dia de vida, com
racdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e
com o mesmo desafio viral do grupo D.

A escolha das idades para a realizacdo da
vacinacao refere-se a indicacdo do fabricante e as
praticas rotineiramente realizadas pela industria
avicola.

A amostra de virus de campo utilizada
foi isolada por Kondo (1998) e tipificada pelo
Laboratdrio Simbios Biotecnologiat, pela técnica
de amplificacdo da regido VP2 viral, onde a
caracterizacéo foi conduzida conforme proposto
por Jackwood e Jackwood (1994), sendo a
amostra isolada classificada como pertencente
ao grupo molecular 15 (G15). A dose de desafio
(DIE, ) foi 10 por ave, via oral, baseando-se em
diversos trabalhos que utilizaram doses DIE,,
que variavam de 10 a 10 (LUCIO e HITCHNER,
1980; SALAZAR et al. 1995).

As aves submetidas ao desafio viral foram
transferidas para isoladores de pressdo negativa
no dia da inoculagdo, sendo mantidas nestes até o
término do experimento, no 42° dia de vida.

Analisaram-se cinco amostras de sangue
para cada faixa etéria (7, 14, 18, 21, 28, 35 e 42
dias de idade), sendo as coletas realizadas por
meio de punc¢do da veia ulnar. Apés a coleta, as
amostras foram imediatamente centrifugadas
a 3000 rpm para a separagdo do soro, as quais
foram entdo, congeladas a -20°C até 0 momento
da realizacdo das analises, que ocorreram em até
48 horas.

A funcdo renal foi avaliada por meio
das dosagens de proteinas totais, albumina,
substancias nitrogenadas ndo protéicas (acido
drico, uréia e creatinina) e também pelos minerais
calcio e fosforo, analisados por meio de processo
cinético, utilizando-se kits comerciais Biolab? em
aparelho da marca Celm?, modelo SB190.

Os resultados foram submetidos a anélise de
variancia pelo teste F e as médias comparadas pelo
teste de Tukey ao nivel de 5% de probabilidade
(BANZATTO e KRONKA, 1995).

1 Laboratério Simbios Tecnologia, Porto Alegre, RS
2 Biolab Diagnéstica S/A, Brasil

3 Celm - Cia. Equipadora de Laboratérios Modernos,
Barueri, SP, Brasil
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Analisando-se a fun¢do renal, verificou-
se que aos 18 dias de idade (4 dias ap6s o
desafio), o grupo E apresentou niveis de acido
drico superiores a todos os grupos (p<0,05), ndo
apresentando diferencas em relagdo ao grupo D
(Tabela 1).

Verificou-se desta forma, efeito do desafio
viral sobre este parametro, concordando com
Saukas et al. (1994) que verificaram elevagao
significativa do nivel de acido trico apos desafio
viral; sugerindo lesdo renal. De acordo com
Lumeij (1987a) cerca de 70 a 80% das aves com
funcdo renal afetada apresenta hiperuricemia.

Os niveis de uréia e creatinina nédo
apresentaram variacOes significativas entre os
grupos analisados (Tabelas 2 e 3).

Os niveis de proteinas totais e albumina
(Tabelas 4 e 5) nos grupos intoxicados com
aflatoxina (B e E) apresentaram-se inferiores a
todos os outros aos 14, 18 e 35 dias de idade,
constatando a inibicdo da sintese protéica causada
pela hepatotoxicidade das aflatoxinas.

Aos 18 dias de idade, o grupo B
demonstrou diminuicdo dos niveis de fosforo em
relacdo a todos os grupos, mas sem diferencas
significativas aos grupos C, D, e E. Os grupos
C e D, no entanto, ndo apresentaram diferencas

em relacdo ao grupo controle, sugerindo que a
hipofosfatemia encontrada foi relativa a presenca
de aflatoxinas na racdo. Da mesma forma,
trabalhos desenvolvidos por Santurio et al.
(1999), Eraslan et al. (2005) e Franciscato et al.
(2006) encontraram niveis diminuidos de fosforo
no soro de aves intoxicadas por aflatoxinas.
Entretanto, no presente estudo, verificou-se que
nas analises subsequentes, os niveis de fosforo
do grupo B permaneceram dentro dos parametros
normais (Tabela 6).

De acordo com Glahn (1993), nas
aflatoxicoses, lesdes nefrogénicas provocam
diminuicéo da sensibilidade do rim ao paratorménio
(PTH), ocasionando hipocalcemia e hipofosfatemia
sérica.

As aves apenas desafiadas pelo virus (grupo
D) apresentaram a partir dos 28 dias de idade (2
semanas apos o desafio) aumento significativo
dos niveis séricos de fdsforo, permanecendo
estes elevados até os 42 dias de idade, sugerindo
insuficiéncia renal cronica provocada pelo virus,
0 que ndo foi observado no grupo E por provavel
efeito protetivo da vacina (Tabela 6).

Apesar de verificado hipoproteinemia e
hipoalbuminemia nas aves intoxicadas pelas
aflatoxinas (grupos B e E), ndo houve alteracdes
em relacdo aos niveis de calcio entre esses grupos
e 0 controle (Tabela 7). Somente aos 35 dias de

Tabela 1- Médias dos niveis de &cido urico em mg dL%, no soro das aves: Grupo A (controle); Grupo
B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinagdo); Grupo D (desafio); Grupo E
(interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com
ragdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 6,42a*+1,56 8,02a+3,09 5,66b,c+1,47 9,56a+3,93 4,28a+0,56 6,82a+1,00 6,12 a+1,48
B 4,20a+0,70 8,00a+3,48  4,62c+0,47  7,38atl,78 2,20at+1,20 7,96a+2,82 3,60 a+0,52
C 592a+1,44 6,50a+1,78 5,60b,c+1,31 6,94a+1,14 4,80at0,64 7,32at2,67 5,04a+2,72
D - - 7,90a+1,28  10,36a+2,26 3,38a+1,29 5,86atl,73 10,94a+1,96
E 582a+1,27 6,80a+1,70  9,52a+1,93  5,14b+1,34 4,26a+1,11 6,30a+0,72 6,56 a+1,01

* Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).
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Tabela 2- Médias dos niveis de uréia em mg dL*, no soro das aves Grupo A (controle); Grupo
B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinacdo); Grupo D (desafio); Grupo E
(interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com racao
contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 7,80a*+3,03 7,82a+1,22  7,88a+0,61  2,50at0,69 4,40a+0,89 6,20a+1,10 2,80a+0,84
B 4,20a+0,45 8,08a+1,13 11,30a+3,48 6,52at+2,19 4,80a+3,56 5,80a+0,84  3,00a+1,00
C 520a+1,10 5,558a+1,72  7,24a+0,49  3,80a+0,21 3,80a+0,84 7,00a+l1,22  4,80a+0,84
D - - 8,18a+0,89  4,20a+0,57 3,20a+0,84 5,80a+1,30  5,20a+1,30
E 520aat1,10 7,08a+0,40 8,70a+1,33  3,96at1,07 4,60atl1,34 6,20a+0,84  4,20a+1,64

*Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).

Tabela 3- Médias dos niveis de creatinina em mg dL, no soro das aves Grupo A (controle); Grupo
B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinacao); Grupo D (desafio); Grupo E
(interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com
ragdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 1,22a*+0,18 0,40a+0,12  0,30at0,07  0,44a+0,09 1,88a+0,52 0,26a+0,05 1,18a+0,16
B 1,40a+0,14  0,44a+0,09 0,24a+0,05  0,50a+0,07 2,74a+0,53 0,28a+0,04  2,14a+0,40
C 1,42a+0,11 0,38a+0,04  0,20a+0,07  0,40a+0,12 2,04a+0,53 0,22a+0,04  2,18a+0,37
D - - 0,32a+0,04 0,44a+0,11 2,18a+0,49 0,22a+0,04 1,92a+0,70
E 1,44a+0,09 0,34a+0,05 0,36at0,11  0,38a+0,08 2,30a+0,74 0,24a+0,05 1,90a+0,53

*Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey ((p<0,05).).

idade foram observadas diferencas significativas
em relagdo aos niveis de célcio, sendo estes
superiores no grupo somente desafiado (grupo D)
em relacdo ao grupo somente intoxicado com as
aflatoxinas (grupo B).

Osgrupos B e E ndoapresentaramdiferencas
significativas em rela¢do ao controle, sugere-se
que somente o desafio viral foi responsavel pela
hipercalcemia nas aves, 0 que juntamente com a
hiperfosfatemia apresentada a partir dos 28 dias
de idade, caracteriza bioquimicamente quadro de
faléncia renal.

Frente aos resultados obtidos nas analises
realizadas, verificou-se que o desafio viral bem
como as aflatoxicoses podem provocar alteragdes
bioguimicas sugestivas de lesdo renal, sendo que
no caso do desafio viral, a evolugdo do quadro
foi mais grave. Embora a cepa utilizada no
desafio viral tenha sido de carater subclinico,
nas condicOes experimentais presentes provocou
alteragdes  significativas  nos  parametros
bioquimicos das aves desafiadas, o que em
condi¢des de campo poderiam provocar perdas
consideraveis na producéo avicola.
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Tabela 4 - Médias dos niveis de proteinas totais em g dL*, no soro das aves do Grupo A (controle);
Grupo B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinagao); Grupo D (desafio); Grupo
E (interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com
ragdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 2,08a*+0,18 1,68a+0,20 2,04a+0,47 2,24a+ 1,25 1,66a+0,31 2,10a,b+0,10 2,00a+0,45
B 1,94a+0,21 0,82b+0,10  1,70b+0,55  3,11a+0,23 0,58a+0,29  1,52c+0,29  1,60a+0,58
C 2,24a+0,26  1,64a+0,40  2,76a+0,77  3,82a+0,19 1,64a+0,36 2,04a,b+0,18 2,68a+1,31
D - - 2,65a+0,94  3,20at0,37 1,56a+0,42 2,30a+0,19  1,64a+0,46
E 2,20a£0,96  0,77b+0,07  1,75b+0,79  2,79a+0,31 0,92a+0,28  1,84c+0,11  0,94at 0,56

M¢dias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).

Tabela 5 - Médias dos niveis de albumina em g dL, no soro das aves controle (grupo A), intoxicadas

com aflatoxina (grupo B), somente vacinadas (grupo C), somente desafiadas com virus
(grupo D) e na interagao entre virus, vacinagao e aflatoxina (grupo E).

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 0,72a*+0,08 0,56at0,15  1,09a+0,26  0,85a+0,19 0,60a+0,20 0,76a,b+0,29 0,93a+0,33
B 0,52a+0,13  0,24b+0,11  0,58b+0,23  0,39a+0,11 0,17a+0,33  0,56c+0,11  0,79a+0,38
C 0,76a+0,18 0,54a+0,23  1,26a+0,18  0,98a+0,30 1,42a+0,26  1,08a+0,34  1,03a+0,11
D - - 1,39a+0,16  0,46a+0,27 0,55a+0,25 1,06a,b+0,38 0,93a+0,24
E 0,72a+0,11 0,12b+0,04 0,63b+0,41  0,18a+0,13 1,23a+0,38  0,64c+0,09  0,59a+0,24

Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).

Tabela 6- Médias dos niveis de fosforo em mg dL?, no soro das aves Grupo A (controle); Grupo

B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinagdo); Grupo D (desafio); Grupo E
(interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com
ragdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42
A 9,18a*+3,87 5,02b+2,34  15,02at1,26 11,86a+3,21 7,46b+0,39 10,14b+4,95 7,46b+0,39
B 8,82a+3,22 8,38a,b+581 6,00b+1,74  6,50a+1,62 6,22b+0,49 11,29b+6,92 6,22b+0,49
C 13,82at3,64 13,96a+6,13 10,45a,b+3,27 12,18a+4,27 10,30b+3,98 12,47bh+5,53 10,30b+3,98
D - - 9,86a,b+4,65 13,70at5,71 1594a+3,33 14,57a+4,65 15,94a+3,33
E 10,88a+3,96 6,48a,b+1,56 6,70b+3,20  11,18a+4,24 6,92b+2,54 13,69b+5,24 6,92b+3,33

Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).
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Tabela 7- Médias dos niveis de calcio em mg dL™, no soro das aves do Grupo A (controle); Grupo
B (somente aflatoxinas); Grupo C (somente vacinagdo); Grupo D (desafio); Grupo E
(interacdo) aves vacinadas para a DIB no primeiro e décimo-segundo dia de vida, com
ragdo contaminada por 1,25 ppm de aflatoxinas e com o mesmo desafio viral do grupo D.

Grupos Idade (dias)
7 14 18 21 28 35 42

A 14,76a*+7,38 6,26a+1,47 6,70a,b+2,82 12,98a+10,68 7,60a+1,13 5,91b,c+0,79 8,94a+3,24
B 9,14a+ 8,28 7,30a+1,98  4,62b+0,87 4,96a+0,86 6,30a+1,06 5,46c+1,14  8,98a+0,79
Cc 6,74a+2,01  5,86a+1,36  7,16a+1,89 6,84a+1,13  6,44a+1,08 6,883,b+0,86 9,74a+2,30
D 5,90a,b+0,77  7,26a+0,55 6,12a+1,33  7,35a+0,81  8,22a+1,04
E 10,8a+1,10  9,30a+3,47 5,54a,b+1,16 6,28a+1,62 7,06a+2,27 6,17a,bx0,72 7,52a+1,11

* Médias seguidas pela mesma letra na coluna ndo diferem estatisticamente pelo teste de Tukey (p<0,05).

No grupo E (interacdo), os resultados das 2000. p.79-91.
analises ndo foram sugestivos de leses renais BORDIN, E.L. Aspectos patoldgicos das

tdo graves como no grupo D (somente desafio),
verificando-se desta forma que houve efeito
protetivo da vacina sobre o desafio viral.

CONCLUSOES

Conclui-se desta forma que a utilizacdo
de vacina comercial conforme indica¢Ges do
fabricante e de praticas rotineiramente realizadas
pela avicultura pode ser efetiva contra a agéo
do virus sobre o sistema renal, de acordo com
as analises bioquimicas realizadas, promovendo
efeito protetivo.
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