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L INTRODUCAO



Originalmente utilizado como solvente industrial, o Dimetil Sulfoxido (DMSO) ¢
uma substédncia incolor que se mistura muito rapidamente com agua, alcool etilico € com a
maioria dos solventes organicos. E extremamente higroscopico e pode atuar tanto como
agente redutor quanto oxidante.

A habilidade do DMSO penetrar a pele intacta foi primeiramente reportada em
1964, e a partir dai as pesquisas e o seu uso clinico tém revelado uma ampla variedade de
propriedades farmacologicas e terapéuticas, bem como alguns efeitos toxicos ainda ndo
completamente compreendidos.

Essas propriedades e efeitos toxicos tém gerado muita controvérsia e ainda nio
existe um consenso quanto aos beneficios e desvantagens do seu uso na clinica veterinaria.
A literatura € bastante ampla no que diz respeito aos efeitos da droga em humanos, animais
de laboratério, cdes e equinos, porém extremamente escassa quanto a sua utilizagdo em
outras espécies amimais. N3o existem estudos relacionando os possiveis efeitos toxicos do
DMSO sobre as caracteristicas reprodutivas de machos de qualquer espécie, o que leva a
limitagGes e &merosidades na sua utiliza¢do, frente a situagdes clinicas especificas em
animais destinados a reprodugdo.

A parte disso, a utilizagdo do DMSO Veterinario tem-se expandido e generalizado,
contudo sem controle e critérios logicos de prescricio e sem que sejam considerados
parametros cientificos de avaliagdo dos beneficios e desvantagens da droga sobre os
diversos sistemas do organismo animal.

Com base nesses fatos, decidiu-se realizar o presente estudo com o objetivo de se
verificar os possiveis efeitos toxicos do Dimetil Sulfoxido, na dose de 1g/Kg peso vivo, nas
caracteristicas reprodutivas de machos da espécie ovina, considerando-se a biometria

testicular, o comportamento sexual, e as caracteristicas seminais dos reprodutores.



IL REVISAO DE LITERATURA



2.1. CARACTERISTICAS FISICAS, QUIMICAS E BIOLOGICAS DO DMSO

O DIMETIL SULFOXIDO (DMSO), de formula (H;C),$=0, é um liquido incolor
originalmente utilizado como um poderoso solvente industrial (ALSUP, 1984; BRAYTON,
1986; BRAYTON, 1995). E um solvente aprético e bipolar que se mistura rapidamente
com a agua, éicool etilico e com a maioria dos solventes organicos. Pode atuar tanto como
agente redutor quanto oxidante (ALSUP, 1984).

E extremamente higroscopico e se dilui rapidamente em concentragdes de 66 a 67%
quando exposto ao ambiente, e por isso deve ser mantido bem fechado (BRAYTON, 1995).
A hidratagio do DMSO ¢€ exotérmica e o calor pode ser detectado quando solugdes com
concentragdes iguais ou superiores a 90% s3o misturadas a dgua ou aplicadas sobre a pele
(ALSUP, 1984; BRAYTON, 1986; BRAYTON, 1995).

O DMSO atua como um anticongelante em concentragdes de 20% (5M) ou mais
baixas, porque a sua ligagdo com o hidrogénio da molécula de 4gua interfere com a
formagdo de gelo. E bastante eficaz na criopreservagio de células e tecidos (LOVELOCK
& BISHOP, 1959; ZIMMERMAN, MAUDE & MOLDAUER, 1964; BALDINI, 1975,
TERVILL & GOOLD, 1984, FRANKS et all, 1985; BRAYTON, 1986).

E um eficaz eliminador de radicais hidroxila e tem alta capacidade de se ligar ao
hidrogénio (BRAYTON, 1986, JACOB & HERSCHLER, 1986). Penetra a pele e as células
sem causar danos irreversiveis as membranas (RAMMLER & ZAFFARONIL, 1967,
KLIGMAN, 1975a, 1975b, ALSUP, 1984) e tem a propriedade de carrear moléculas ndo
ionizadas de baixo peso molecular através da pele intacta, tendo, por isso, recebido a alusdo
de ser uma “INJECAO SEM AGULHA” (ALSUP, 1984).

O DMSO inibe ou estimula varias enzimas in vitro e in vivo, dependendo de sua

concentragio. E um poderoso inibidor de colinesterases e da alcool desidrogenase (JACOB



& HERSCHLER, 1986; BRAYTON, 1995). Tem a capacidade de interagir com moléculas
organicas sem alterar permanentemente a sua formula ou estrutura. Apresenta uma grande
afinidade por moléculas de agua e pode substitui-las nos sistemas biolégicos.

A excregdo do DMSO ¢ primariamente via urina (KOLB et all, 1967). Menos do
que 2% € excfetado nas fezes e menos do que 3% é exalado como DIMETIL SULFITO
(DMS). A meia vida do DMSO em ratos € de 6 a 8 horas e a aplicagdo cutdnea a prolonga

em cerca de 2 horas (BRAYTON, 1986).

2.2. PROPRIEDADES FISIOLOGICAS E FARMACOLOGICAS
2.2.1. ABSORCAO/PENETRACAO

O DIMETIL SULFOXIDO penetra rapidamente a pele. Dentro_ de 5 minutos apos
aplicagdo cutdnea, niveis sangiineos ja podem ser detectados e um halito de alho
caracteristico, devido a sua redugdo para DIMETIL SULFITO, pode ser notado. Dentro de
20 minutos, 0 DMSO pode ser detectado em todos os o6rgdos, e em uma hora apos
aplicagdo na pele, pode ser detectado nos ossos e dentes (KOLB et all, 1967). O produto
penetra a pele mais efetivamente em concentra¢gdes de 80 a 100%, e em concentragdes
menores € rapidamente hidratado (DAVID, 1972; MISCH & MISCH, 1975, KHARASCH
& THYAGARAJAN, 1983). O DMSO também penétra as mucosas, barreira hemato-
encefalica (KOCSIS, HARKAWAY & VOGEL, 1968; FOX & FOX, 1983; JACOB &
HERSCHLER, 1983), organelas celulares (FOX & FOX, 1983; KHARASCH &
THYAGARAJAN, 1983), e membranas microbianas (RAMMLER & ZAFFARONI, 1967,

© FOX & FOX, 1983).



Contrariamente 4 maioria dos solventes, a penetra¢do e absor¢io do DMSO nio
esta associada a danos irreversiveis as membranas (RAMMLER 1967; KLIGMAN, 1975a,

1975b).

222 ATIVIDADE CARREADORA/POTENCIALIZADORA

O DMSO facilita a penetragdo de muitas substincias através das membranas. Em
1967, FRANZ & VAN BRUGEN mostraram que o0 DMSO aumenta a taxa de influxo de
varias moléculas através da pele integra de sapos. A penetragio de esterdides €
significativamente aumentada com o DMSO, conforme demonstraram DJKAN &
GUNBERG (1967), MAIBACH & FELDMAN (1967) E WOOD & WOOD (1975). A
nivel celular, 0 DMSO pode exercer um efeito sinérgico com esterdides (BERLINER &
RUHMAN, 1967).

As solugdes de DMSO aumentam significativamente a penetra¢do cutinea de
insulina, heparina, sulfadiazina e fenilbutazona (POTTS, RAMPEY & BENJAMIN, 1967,
JIMENEZ & WILKENS, 1982). Agentes anestésicos, cardioativos e anticolinesterasicos
podem ter sua penetracdo aumentada ou sua atividade modificada na presenga do DMSO
(BANTHORPE & LAMONT, 1967; BRAUDE & MONROE, 1967, SMITH, MASON &
EPSTEIN, 1967, STEINBERG, 1967, RUBIN, 1975; YELLOWLEES, GREENFIELD &
MCINTYRE, 1980).

Ha um aumento na penetragio pela pele e mucosas de tetraciclinas, testosterona, e
curare, segundo BRAYTON (1995). Os efeitos da insulina s3o potencializados quando o
DMSO ¢ aplicado topica ou parenteralmente (BRAYTON, 1986). A penetragio e

toxicidade de organofosforados é marcadamente aumentada quando administrado com



DMSO (KNOWLES, 1967). BRAYTON (1995) demonstrou resultados letais em eqiiinos
apos aplicagdo topica de DMSO e mercurio.

A aplicagido topica de DMSO conjuntamente com corticosteroides, causa niveis
elevados e efeitos sistémicos caracteristicos destes ultimos (KLIGMAN, 1965; DAVID,
1972; BRAYTON, 1986). Quando a hidrocortisona foi utilizada diluida no DMSO, houve

um aumento de 10 vezes no seu efeito antiinflamatério (ALSUP, 1984).

2.2.3. ATIVIDADE DE ELIMINADOR DE RADICAIS

A capacidade de eliminagdo de radicais demonstrada pelo DMSO e pelo seu
metabolito DMS € responsavel por algumas de suas propriedades antiinflamatorias,
crioprotetoras, ¢ antiisquémicas (BRAYTON, 1986) quando usado in vivo, topica ou
parenteralmente. O DMSO elimina radicais hidroxila (-OH) e o DMS radicais livres
oxigénio (-0) (ASHWOOD-SMITH, 1967, RAMMLER & ZAFFARONI, 1967, FOX &

FOX, 1983; HILL et all, 1983; ROSEMBLUM, 1983).

2.2.4. EFEITOS SOBRE ENZIMAS

O DMSO inibe ou estimula enzimas in vitro e in vivo (MALLACH, 1967,
MONDER, 1967; PERLMAN & WOLFF, 1968). In vitro, em diferentes concentragdes do
produto e de ions hidrogénio, 0 DMSO tem efeitos opostos sobre as enzimas (MALLACH,
1967, MONDER, 1967). O DMSO provavelmente exerce seu efeito primario através da
alteracdo da configuragio enzimatica protéica (RAMMLER & ZAFFARONI, 1967).
SAMS (1967) elucidou a inibigdo da acetilcolinesterase pelo DMSO. Ele notou que, in
vitro, 0 DMSO causa: depressdo da resposta do musculo diafragmatico e fasciculagio;,

aumento no tonus da musculatura gastrica lisa; aumento da amplitude da contragdo do



musculo atrial; e redu¢do do limiar vagal do coragdo. Analises enzimaticas revelaram que o
DMSO, em concentragdo de 4%, ja inibe 45% da atividade da colinesterase. In vivo, o
DMSO tem efeitos cardioativos e cardiovasculares que sdo atribuidos a sua atividade
anticolinesterasica (HAMEROFF et all, 1983; SHLAFER, 1983). O produto inibe a alcool
desidrogenasé in vitro (PERLMAN & WOLFF, 1968) e in vivo (MALLACH, 1967), e
pode aumentar ou diminuir a dose letal do etanol em ratos, dependendo da dose e
freqiiéncia de aplicagbes (MALLACH, 1967). A ingestdo simultdnea de alcool e DMSO
reduz significativamente a expiragdo de DMS e a halitose caracteristica, e elimina quase

completamente o odor do alcool (MALLACH, 1967).

2.2.5. ATIVIDADE CRIOPROTETORA/CRIOPRESERVATIVA

O DMSO tem sido utilizado como um criopreservativo de plaquetas (BALDINI,
1975, SCHIFFER, AISNER & DUTCHER, 1983), células tumorais (GRAHAM, 1975), e
células de cultura de tecidos (DOUGHERTY, 1962; PORTERFIELD & ASHWOOD-
SMITH, 1962; ASHWOOQOD, 1967). Plaquetas congeladas por meses em solugdo de DMSO
foram utilizadas em pacientes autoimunizados (BALDINI, 1975, SCHIFFER, AISNER &
DUTCHER, 1983). Células de mamiferos podem crescer normalmente apos serem mantidas
em solugdo de DMSO por um més, a -120 graus celsius (DOUGHERTY, 1962,
PORTERFIELD & ASHWOOD—SMITH, 1962).
A atividade de crioprotecdo ¢ atribuida primariamente & incorpora¢do celular do DMSO e a
desagregacdo de cristais de gelo, e, secundariamente, a capacidade do DMSO eliminar os

radicais que sdo liberados e danam as células durante o processo de congelagdo

(SHLAFER, 1983).



2.2.6. ATIVIDADE RADIOPROTETIVA

A exposi¢io dos tecidos a radiagdo ionizante causa liberagdo de radicais livres
danosos as células (ASHWOOD, 1967, ROSEMBLUM, 1983). In vitro, o DMSO e, em
menor escala, o DMS protegem as células e orgdos da radiagdo. Aplicagdes topicas de
DMSO 5 minutos previamente a uma dose letal de radiagio ionizante, protegeu

camundongos da morte (ASHWOOD, 1967).

2.2.7. PROTECAO ANTHISQUEMICA

As isquemias nos tecidos causam liberagio de radicais livres (ROSEMBLUM, 1983;
SHLATER, 1983) e, como nos casos de radiagdo, a propriedade de eliminagdo desses
radicais apresentada pelo DMSO ¢ responsavel pela protegdo dos tecidos frente a situagdes
isquémicas. A protegdo somente € efetiva se as aplicagdes do DMSO forem prévias ou
concomitantes as isquemias (FINNEY et all, 1967, ALBIN, BUNEGIN & HELSEL, 1983;

JAMES et all, 1983; KEDAR et all, 1983; RAVID et all, 1983).

2.2.8. ATIVIDADE ANTIMICROBIANA

In vitro, em concentragdes variando de 5 a 50%, o DMSO mostrou atividade
bacteriostatica ou bactericida contra muitas bactérias patogénicas, incluindo A
tuberculosis, Streptococus spp, Salmonella spp, Proteus spp, e E. coli (KLIGMAN, 1965;
POTTS, RAMPEY & BENJAMIN, 1967; SEIBERT, FARRELY & SHEPHERD, 1967,
WOOLEY, GILBERT & SHOTTS, 1982). In vivo, 0 DMSO reduz a populagdo da flora
oral normal (KUTSHER, ZEGARELLI & EVERETT, 1967), e flora axilar normal
(KLIGMAN, 1965). Na clinica, o DMSO ¢ considerado como um agente antimicrobiano

muito fraco. Nos casos de endotoxemias, onde os beneficios da capacidade do DMSO



10

eliminar radicais livres s3o esperados, pode ocorrer uma exacerbagdio dos -efeitos

hipotensivos e hipoglicémicos das endotoxinas (SEMRAD, 1993).

2.2.9. ATIVIDADE ANTOINFLAMATORIA

Em situagdes clinicas, os beneficios antiinflamatorios da terapia com o DMSQO sdo
alcangados nos casos de lesdes musculoesqueléticas agudas (BROWN, 1967, DEMOS et
all, 1967, KNOWLES, 1967, STEINBERG, 1967, DUBINSKI, 1975, BROWN, 1982;
GRANT, 1982; REED, 1983), e nas desordens traumaticas e inflamatorias agudas do
sistema nervoso central (MAYHEW & MACKAY, 1982; LEE, 1983; REED, 1983).

Nas inflamagdes cronicas, os resultados alcangados sdo menos consistentes. Alguns
sucessos foram relatados no tratamento de doengas reumaticas (MATSUMOTO, 1967,
VAN RIJISWIK, 1981; JIMENEZ & WILKENS, 1982), artrites cronicas
(BLUMENTHAL & FUCHS, 1967, JOHN & LAUDAHN, 1967), e cistite intersticial
(PERSKI & STEWART, 1967, BRAYTON, 1986). O mecanismo primario da agdo do
DMSO na inflamagdo aguda € possivelmente a eliminagio de radicais, o que pode contribuir
para manter a microcirculacio e reduzir os danos aos tecidos (GOROG & KOVACS, 1§75;
DE LA TORRE, 1983).

Pesquisadores reportaram as seguintes capacidades do DMSO: inibigio da migragdo
de células inflamatérias (ANTONY, SAHN & REPINE, 1983), modulagio da resposta
imune célula-mediada (BARTFELD & GOLDSTEIN, 1975), inibi¢do da produgdo de
anticorpos (PESTRONK & DRACHMAN, 1980), e inibigdo da proliferagdo de fibroblastos

(TIEGLAND, 1967).
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2.2.10. EFEITOS ANALGESICOS

Apbs estudarem os efeitos do DMSO em camundongos, HAMEROFF et all (1983)
relataram a ocorréncia de efeitos analgésicos comparaveis aos obtidos pela utilizagdo da
morfina. Muitos estudos clinicos atestam a eficacia do DMSO na eliminagio da dor causada
por desordens musculoesqueléticas agudas e cronicas (BLUMENTHAL & FUCHS, 1967,
DEMOS et all, 1967, PAUL, 1967).

In vitro, em concentragdes maiores que 25%, a velocidade de condugdo no nervo é
diminuida e pode ser completamente eliminada, e este efeito pode ser revertido com a

remogdo do DMSO do meio (BRECHNER, COHEN & PRETSKY, 1967, SANS 1967).

2.2.11. EFEITOS NA COAGULACAO SANGUINEA

O DMSO reduz a agregacdo plaquetaria, protege o endotélio e, assim, reduz a
formagio de trombos plaquetarios nos locais de anastomoses das pequenas veias
(DUJOVNY et all, 1983). Além disso, a capacidade antiisquémica e de eliminagio de
radicais apresentada pelo DMSO, protege os tecidos circunjacentes ao local da trombose
(MCGRAW 1983).

A prevengdo de aderéncias intestinais pelo DMSO indicam a sua capacidade, ou

efeitos, hipocoagulativos (MAYER et all, 1965; PACE, KOVACS & KLEVANS, 1983).

2.2.12. PROPRIEDADES DIVERSAS
O efeito primario no sistema respiratério ¢ o aumento da taxa e profundidade da
respiragio, quando altas doses de DMSO s3o administradas a cies (PETERSON &

ROBERTSON, 1967; CLIFFORD, LEE & LEE, 1983).
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O DMSO causa diurese apds aplicagdo topica, oral, ou parenteral, e o mecanismo
de a¢do predominante € provavelmente a propria excregdo renal rapida do DMSO associada
a sua natureza altamente higroscopica (PETERSON & ROBERTSON, 1967).

O DMSO causa liberacio de histamina pelos mastocitos e este efeito €
responsavel pela vasodilatagdo local e sensibilidade cutdnea comumente observada apos a
aplicagdo do produto (KLIGMAN, 1965; SULZBERGER et all, 1967).

Aplicagdes intravenosas de DMSO reduzem as doses de cloralose e methohexital
necessarias para manter anestesia em cies (PETERSON, 1967). Ha um aumento no periodo
de sono induzido pelo hexobarbital em ratos (KOCSIS, HARKAWAY & VOGEL, 1968).
Um aumento subjetivo no status mental e conformagdo fisica de criangas mentalmente
retardadas, incluindo aquelas com trissomia do cromossomo 21, tem sido atribuido a terapia

com DMSO (BRAYTON, 1986).

2.2.13. EFEITOS DO DMSO NA REPRODUCAOQ

Na reprodugdo, os efeitos do DMSO restringem-se a duas de suas propriedades,
basicamente.

A capacidade crioprotetora levou a utilizagdo da droga na congelagio de
espermatozoides e embrides (LOVELOCK & BISHOP, 1959; ZIMMERMAN, MAUDER
& MOLDAUER,1964; TERVILL & GOOLD, 1984; FRANKS et all, 1985).

Em trabalhos pioneiros, LOVELOCK & BISHOP (1959) encontraram melhores
resultados na congelagio do sémen quando compararam o DMSO com o glicerol
- TERVILL & GOLD (1984) ¢ FRANKS et all (1985) conseguiram bons resultados na
congela¢do de embriGes bovinos e ovinos utilizando solug¢Ges de 1,0 e 2,0 M de DMSO,

com desenvolvimento normal dos embrides apos descongelagdo das estruturas.
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Baseados na capacidade antiinflamatoria do DMSO, LEY et all (1989) verificaram a
eficacia de infusdes intrauterinas de solugdes contendo 10 a 30% de DMSO em éguas
inférteis, e encontraram uma significativa melhora nas caracteristicas histologicas do
endométrio, nas éguas que receberam solugdes com 30% de DMSO, quando comparadas
aquelas que receberam infusGes de solu¢do salina. Houve acentuada redugdo da fibrose
periglandular e redugdo de infiltrados crénicos de células inflamatorias, com consegiiente
melhora na classificagdo através da biopsia uterina. Posteriormente, LEY et all (1990)
notaram que infusdes intrauterinas de solu¢do com 30% de DMSO ndo causam nenhuma
diminui¢do nos pardmetros funcionais de defesa uterina ou na atividade fagocitiria dos

neutrofilos, quando comparados com infusdo salina.

2.3. TOXICIDADE DO DIMETIL SULFOXIDO

A toxicidade do DMSO ¢ considerada baixa pela maioria dos autores. Doses letais
(DLs) aplicadas topica, oral ou parenteralmente em animais de laboratério sdo altas
(CAUJOLLE et all, 1967, SMITH, 1967, RUBIN, 1975). A LDs, em aplicagdes
endovenosas Unicas em ratos, camundongos, gatos, cdes, e macacos esta entre 2,5 e 8,9
gramas/quilo de peso vivo. A dose terapéutica endovenosa é proxima a 1,0 grama/quilo, em
solu§6es de 10 a 45% e em administragGes lentas, em gatos (HOERLEIN et all, 1983),
eqiiinos (MAYHEW & MACKAY, 1982; REED, 1983) e cies. Com doses letais de
DMSO, a morte ¢ usualmente precedida de prostragio, convulsdes, dispnéia, hipotensio e
edema pulmonar (CAUJOLLE, et all, 1967, SMITH, HADIDITAN & MASON, 1967).

As reacdes de bele sdo comumente observadas em todas as espécies (GOLDMAN,
IGELMAN & KITZMILLER, 1967, BROBYN, 1975; RUBIN, 1975, SEHTMAN, 1975).

O calor ¢ formado pela reagio do DMSO com a agua atmosférica e tecidual (BRADHAM
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& SAMPLE, 1967). A vasodilatagio local devido a liberagdo de histamina também
contribui para o efeito térmico (KLIGMAN, 1965). Ressecamento, endurecimento e
descamagdo da pele podem ocorrer com aplicagées tépicas repetidas, porém, isoladamente,
ndo € suficiente para causar desconfortos sérios (KLIGMAN, 1965a, 1965b).

Reacdes alérgicas podem ocorrer em aplicagdes tOpicas, acarretando vesiculagdes e
urticaria (GOLDMAN, 1967). Ainda ndo esta claro se estas reagdes s3o causadas pelo
prc’)prio DMSO ou se resultam da apresentagdo de alérgenos ao sistema imunoldgico pelo
DMSO (BRAYTON, 1986).

Toxicidade ocular causada pelo DMSO foi registrada por RUBIN (1975) que
verificou que altas doses diarias, topicas ou orais, produziram alteragdes oculares em
coethos jovens. Investigagdes subseqiientes demonstraram alteragdes oculares similares em
cdes, apds 9 semanas de doses diarias de 5,0 a 20,0 gramas/quilo de f)eso Vivo
(KLEBERGER, 1967, RUBIN, 1983). As alteragdes oculares ocorréram mais rapidamente
e com maior freqii€ncia em animais jovens (RUBIN & BARNETT, 1967, WOOD et all,
1967). Em coelhos, cdes, e suinos as alteragdes caracteristicas foram diminui¢do na
relucéncia  do cristalino, tornando o animal miope (KLEBERGER, 1967, RUBIN &
BARNETT, 1967).

Hemolise causada pelo DMSO pode ser verificada tanto in vitro quanto in vivo
(DISTEFANO & KLAHN , 1965; GERHARDS & GIBIAN, 1967, WALLER, TANABE
& PAXTON, 1983). In vivo, o grau de hemolise depende da concentragio do DMSO, da
velocidade de administragdo e da osmolaridade da solugdo. O efeito hemolitico in vivo é
exacerbado quando a administragdo endovenosa € rapida e em solugdes com concentragdes

maiores que 4% (BRAYTON, 1995).



15

Nefrotoxicidade causada pela administragdo oral ou endovenosa foi documentada
em camundongos, ratos, cdes, e gatos (CAUJOLLE et all, 1967, SMITH, HADIDIIAN &
MASON, 1967). Os sinais observados incluiram hematuria, hemoglobiniria e nefrose dos
tubulos. KEDAR et all (1983), porém, demonstraram efeito protetor na aplicagio de
solugdo a 20% de DMSO na base de 3,0 gramas/quilo, previamente ou logo apos causarem
insultos isquémicos nos rins de ratos e cdes. O tratamento com o DMSO melhorou
dramaticamente a fun¢do renal e os animais sobreviveram.

Efeitos teratogémicos do DMSO foram registrados em aves e mamiferos.
CAUIJOLLE et all (1967) produziram uma aita porcentagem de anomalias em pintinhos
através da injegdo de 1,0 a 30,5 miligramas de DMSO, em solug¢do a 50%, em embrides de
galinha de 72 a 96 horas de incubagdo. Da mesma forma, a aplicagio de 4,0 a 10
gramas/quilo de peso vivo de DMSO oral ou intraperitoneal, em doses repetidas, em fémeas
de camundongos e c§elhos com gestagdo precoce, causou abortos e crias com defeitos de
desenvolvimento. A contraindicagdo da bula do produto nacional (DIMESOL) a animais
destinados a reprodug@o possivelmente baseia-se nos resultados desses trabalhos. Contudo,
a administragdo de 5- gramés/quilo de peso vivo de DMSO para fémeas e machos de
camundongos, por 7 dias consecutivos e previamente ao acasalamento, ndo resuitou em
‘alteragdes de fertilidade ou efeitos teratogénicos (ALSUP, 1984).

Os principais efeitos toxicos de DMSQ provavelmente derivam da sua combinagio
com outros elementos que sdo carreados ou potencializados (KNOWLES, 1967; DAVID,
1972; RUBIN, 1983; BRAYTON, 1986, SCHUH, ROSS & MESCHTER, 1988). Tais
combina¢des podem ocorrer: nio intencionalmente; devido a contamina¢do dos materiais
pelos quais 0 DMSO ¢é administrado; devido a contaminag¢do da pele; ou devido a terapias

concomitantes.



L. MATERIAL E METODO
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3.1. ANIMAIS E MANEJO ALIMENTAR

Nove ovinos da raga Hampshire Down, oriundos do mesmo criatorio, de 16 meses
de idade e peso vivo médio de 50 quilos, foram utilizados no estudo.

Durante o experimento, os animais foram mantidos em baias individuais e receberam
alimentag3o padronizada de silagem de milho, feno de alfafa desintegrado, sal mineralizado
e ragdo com nivel de 14% de proteina bruta, em quantidades suficientes para a manutengio.
Todos os animais foram submetidos a avaliagdo clinico-andrologica anteriormente ao inicio
do trabalho e foram classificados como aptos & reprodugdo, de conformidade com as
normas do Colégio Brasileiro de Reprodugdo Animal (CBRA). Os animais foram mantidos
no setor de Ovinocultura da Estagdo Experimental do Canguiri - UFPR e identificados com

brincos auriculares numerados de 1 a 9.

3.2. PLANO EXPERIMENTAL
O experimento foi conduzido durante a estagdo reprodutiva, de janeiro a maio, e

dividido em dois periodos distintos:

3.2.1. Periodo Preliminar
Nesta fase, os animais foram divididos aleatoriamente em trés grupos com 3 animais

cada, sendo denominados de Grupo Controle () (animais 1, 4, 7), Grupo Experimental I gy

(animais 2, 5, 9), € Grupo Experimental IT eny (animais 3, 6, 8). Os animais de cada grupo
foram submetidos a exames reprodutivos semanais durante 9 semanas consecutivas,
abrangendo uma espermatogénese completa. Este periodo serviu para a padronizagio das

médias para as varias caracteristicas estudadas, para cada grupo.
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3.2.2. Periodo Experimental
3.2.2.1. Tratamentos

Apos o periodo preliminar, o Grupo Controle recebeu aplicagdes de solugio salina
na regido do jarrete e bolsa escrotal. O GEI recebeu aplicagbes de 1,0 grama/quilo de
peso vivo/dia de DMSO" na bolsa escrotal, € o GEII recebeu a mesma quantidade da
droga, apos prévia depilacdo, na regido do jarrete.

Para todos os grupos, as doses diarias tota_is foram divididas em duas aplicagdes,
com intervalo de 12 horas, e efetuadas durante 7 dias consecutivos e realizadas com o uso
de luvas plasticas, fazendo-se movimentos de fricgdo até alcangar a sensagdo de calor

caracteristica.

3.2.2.2. Avaliacdo dos Grupos
Apos a aplicagdo dos produtos, os grupos foram submetidos a exames reprodutivos
semanais, também durante 9 semanas consecutivas, para avaliagdo dos efeitos da droga

durante uma espermatogénese.

3.3. EXAMES REPRODUTIVOS
3.3.1 Exame Semiolégico dos Orgios Genitais Palpaveis
Durante o experimento, foram realizadas mensuragdes bissemanais da

Circunferéncia Escrotal (CE) e da Consisténcia Testicular, conforme preconizado por

MORROW (1986).

" DIMESOL GEL (Laboratério Marcolab)
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3.3.2. Comportamento Sexual

Os animais foram avaliados quanto ao comportamento sexual através da
monitoragdo dos seguintes pardmetros: Tempo Transcorrido (Tt) até a primeira falsa
monta; Tempo Transcorrido (Tc) entre a primeira falsa monta e a colheita efetiva do sémen;
e numero dé Reflexos de FLEHMEN (RF) observados até a primeira falsa monta.

Para cada animal, foi possibilitado a realizagdo de 3 falsas montas em manequim

vivo, antes da colheita do sémen.

3.3.3. Colheita do Sémen

O sémen foi colhido com vagina artificial modelo Mies Filho, utilizando-se tubos

coletores de vidro individuais para cada animal.

3.3.3.1. Avalia¢io do Sémen
As amostras de sémen foram avaliadas imediatamente apds as colheitas, seguindo-se

as normas e procedimentos do Colégio Brasileiro de Reprodu¢do Animal (CBRA, 1992).

3.3.3.2. Caracteristicas Seminais Avaliadas
As caracteristicas avaliadas foram: volume, aspecto e cor, pH, turbilhonamento,
motilidade individual, vigor, concentragdo, n° total de espermatozoides, e morfologia

espermatica.
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3.3.3.3. Volume do Ejaculado

O volume fot aferido através da simples verificagdo do copo coletor, graduado de 0

a 3,0 mililitros, decimalmente.

3.3.3.4. Aspecto e Cor
O aspecto do sémen foi classificado de acordo com MIES FILHO (1987), e a

coloragdo foi avaliada por comparagio com os matizes de cores existentes.

3335 pH
O pH foi medido com fita especifica, que mede variagdes de 0 a 14. Apés cada
colheita, a fita foi imergida em pequena amostra do ejaculado e imediatamente comparada

ao padrdo.

3.3.3.6. Turbilhonamento

O turbilhonamento foi avaliado através do exame de pequena gota de sémen puro,
observada sob aumento de 40 vezes. A classificagdo foi feita em escala de 0 a 5, onde o
primeiro valor indica acinesia completa, e o ultimo ondas extremamente moveis e bem

formadas.

3.3.3.7. Motilidade Espermatica Individual
A motilidade foi avaliada em gota pendente entre limina e laminula, previamente

diluida em solugdo de citrato de sodio a 2,9% e observada em aumento de 100 vezes.
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Somente foram classificados os espermatozoides com motilidade progressiva,
rotatoria ou oscilatoria. Os resultados foram expressos em porcentagem, pela média de 4

campos de observagio.

3.3.3.8. Vigor Espermatico
O vigor foi avaliado subjetiva e concomitantemente com a motilidade individual. A
classificagdo foi feita em escala de 0 a 5, com este representando a forga maxima de

deslocamento.

3.3.3.9. Concentracao Espermatica
A concentragio espermatica por mm’ foi aferida em cdmara de Neubauer, com o
sémen diluido em formol salina, na proporgdo 1:200, diretamente em pipeta de hematimetria

(série vermelha).

3.3.3.10. Numero Total de Espermatozéides
Através da multiplicagio do valor do volume do ejaculado pelo nimero de
espermatozoides por mi, foi calculado o n° total de espermatozdides do ejaculado, expresso

em unidade de bilhdes de espermatozoides.

3.3.3.11. Morfologia Espermaitica
A morfologia dos espermatozoides foi avaliada em esfregago celular, Corado
conforme CEROVSKI (1976) e classificada de acordo com BLOM (1973) em Defeitos

Maiores, Defeitos Menores, e Defeitos Totais, como segue:
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DEFEITOS MAIORES

GPP

Delgado Base

Piriforme

Contorno Anormal

Pequeno Anormal

Defeitos Membrana

Defeito Acrossoma

Cabega [solada Anormal

PI Edema, Fratura, Desfibrilagdo

Cauda Enrolada Cabega

Cauda Fortemente Dobrada/Enrolada

Formas Duplas

Formas Teratologicas

DEFEITOS MENORES

GPD

Cabega Isolada Normal

Cabega DEL, LG, GI, CURTA

Abaxial, Retro Axial

Cauda Dobrada, Enrolada Simples

TOTAL DEFEITOS

Os resultados foram expressos em porcentagem apos a contagem de 200 células,

observadas em 8 campos diferentes e sob aumento de 1.000 vezes.
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3.4. ANALISE ESTATISTICA
Foram efetuados os calculos da Média Antmética (X), Desvio Padrio (DP) e
Analise de Varidncia (5%) em delineamento completamente casualizado, entre os

tratamentos.



IV. RESULTADOS
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4.1. CIRCUNFERENCIA ESCROTAL E CONSISTENCIA TESTICULAR

Os animais iniciaram o experimento com circunferéncia escrotal média de 33,22 cm
e terminaram com 34,30 com todos eles apresentando crescimento testicular (tabelal). No
inicio, o menor e o maior valor foram 32,0 e 34,0 cm, respectivamente e, ao final, foram
340e35,0cm.

A consisténcia testicular manteve-se fixa para todos os animais durante todo o

experimento, sendo classificada como firme-elastica.

4.2. COMPORTAMENTO SEXUAL
4.2.1. Tempo transcorrido até a 1* falsa monta (Tt)

Até a 4° avaliagdo, houveram variagdes com o valor minimo de zero € o maximo de
120 segundos até os animais efetuarem a 1> monta (tabela 2). Posteriormente, os animais
apresentaram tempo zero para a caracteristica, efetuando a monta imediatamente, uma vez
colocados junto ao manequim. Para todas as avaliagGes, o tempo médio gasto até a 1*

monta foi de 42,5 segundos.

4.2.2. Tempo transcorrido até a colheita do sémen (Tc)
O tempo minimo foi de 60 segundos e o maximo de 240, até a colheita efetiva do
sémen (tabela 2). O tempo médio gasto até a colheita foi de 89,63 segundos, para todas as

colheitas.
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4.2.3. Reflexo de Flehmen
Os animais apresentaram o reflexo somente no inicio do experimento. O n° maximo
de reflexos foi 3 e 0 minimo zero, até a 5° semana (tabela 2). Durante todo o experimento, a

média de reflexos foi de 0,47 por colheita.

4.3. CARACTERISTICAS SEMINAIS
4.3.1. Volume

As tabelas de n° 3 e 4 contém, respectivamente, os resultados médios obtidos para o
volume do ejaculado dos grupos, no Periodo Preliminar e Periodo Experimental. A tabela n°
5 contém os resultados das médias encontradas por animal durante todo o estudo. Em 162
observagdes, a média global do volume foi 1,11 £ 0,16 ml (tabela 5), com varia¢io de 0,80
+ 0,06 a 1,34 + 0,04 mililitros. A comparagido entre os valores médios obtidos para os

grupos, durante os 2 periodos, estdo apresentadas no grafico 1.

4.3.2. Aspecto e Cor
O aspecto cremoso repetiu-se em todas as amostras, bem como a coloragido branco

pérola, nos 2 periodos do experimento.

43.3. pH

O teste do pH indicou valores entre 6 ¢ 7 para todas as colheitas, efetuadas nos 2

periodos.
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4.3.4. Turbilhonamento

Os valores obtidos para o turbilhdo foram muito semelhantes tanto entre animais
como entre grupos. As tabelas 3, 4 e 5 contém, respectivamente, os valores médios do
turbilhdo para os grupos no periodo preliminar, periodo experimental, e durante todo o
experimento. Na média geral, o turbilhdo foi 4,90 + 0,13 com variagdes entre 4,60 + 023 e

5,00.

4.3.5. Motilidade Individual

Os valores médios mimimos e maximos encontrados durante o experimento foram
72,22 + 1,61 e 80,55%, respectivamente, com média global de 78,71 * 2,67% (tabela 5).
Para os grupos, os resultados estdo apresentados nas tabelas 3 e 4 e a comparagio entre os

resultados do Periodo Preliminar e Experimental esta apresentada no grafico 2.

4.3.6. Vigor

A meédia para o Vigor foi 5,00 para todos os animais, durante todo o experimento.

43.7. Concentracio e Nimero Total de Espermatozoéides

As tabelas de nimero 3 e 4 contém, respectivamente, os resultados médios obtidos
para a concentragio espermatica por mm’ (x 10%) e o n° total de espermatozéides (x 10°)
por ejaculado para cada grupo, nos 2 periodos. Nos graficos 3 e 4 estdo representadas as
comparag¢des das duas caracteristicas entre os grupos. A tabela 5 mostra as médias globais

obtidas para todos os animais durante o experimento completo.
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4.3.8. Morfologia Espermatica

Nas tabelas 3 e 4 estdo apresentados os valores médios da porcentégem de Defeitos
Maiores e Menores, bem como de Defeitos Totais, encontrados para os grupos, no periodo
preliminar e experimental, respectivamente. As médias globais dos defeitos maiores,
menores e totais foram 1,18 + 0,39, 1,36 £ 0,34 ¢ 2,53 + 0,65, respectivamente (tabela 5).

O grafico 5 mostra a comparagio dos defeitos totais entre os grupos, durante os 2 periodos.



\BELA 1 MEDIDAS DA CIRCUNFERENCIA ESCROTAL (C.E.) E CONSISTENCIA TESTICULAR (CT),
AVALIADAS BISSEMANALMENTE

NMAL | CE. [CT.|CE. | CT. |[CE. |CT|CE. |CT| CE. |[CT| CE. |CT.|CE. |{CT.| CE. |[CT.|CE.[CT|CE. |{CT
1 33,6 FE | 33,0 | FE | 33,0 | FE | 33,5 F.E 33,5 | FE | 33,5 FE 1340 | FE | 340 | FE [ 34,0 FE | 34,0 | FE
2 330 | FE | 33,0 | FE | 33,0 | FE | 33,0 { FE| 33,0 | FE| 33,0 | FE | 33,5 | FE .34,0 FE |34,0| FE | 34,0 | FE
3 330 | FE | 330 | FE | 33,0 | FE|33,0| FE| 33,5 | FE | 33,5 FE {335 FE | 340 | FE | 34,0 FE | 34,0 | FE
4 340 | FE | 340 | FE | 340 |FE [ 345 |FE| 345 | FE| 34,5 | FE | 350 | FE | 350 | FE |350]| FE | 35,0 | FE
5 330 | FE { 330 | FE [ 33,0 | FE|33,5|FE| 33,5 | FE | 33,5 FE | 34,0 | FE | 340 | FE | 34,0 | FE | 34,0 | FE
6 340 | FE | 340 | FE {340 | FE (340 |FE| 34,0 | FE| 340 | FE | 340 | FE | 34,5 | FE |34,5| FE | 34,5 | FE
7 340 | FE | 340 | FE | 34,0 | FE | 34,0 | FE| 34,5 | FE | 34,5 FE 1350 FE | 350 | FE | 350 | FE | 35,0 | FE
8 330 FE | 330 | FE | 33,0 | FE 330 |FE| 330 | FE| 33,0 | FE (335 FE | 34,0 | FE 34,0 | FE | 34,0 | FE
9 320 | FE | 320 | FE | 32,0 | FE| 32,5 | FE| 33,0 | FE | 33,5 FE [ 340 | FE | 340 | FE | 34,0 | FE | 34,0 | FE

1* SEMANA 3* SEMANA 5*SEMANA 7' SEMANA 9 SEMANA 11° SEMANA 13* SEMANA 15* SEMANA 17" SEMANA  18°SEMANA

3S.: Circunferéncia medida em ¢cm
FE= Firme Elastico
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TABELA 2 RESULTADOS DA AVALIAGAO DO COMPORTAMENTO SEXUAL
REALIZADA BISSEMANALMENTE

AN CARACTERISTICAS
MAL
Tt | TC|RF| Tt | TC|RF| Tt | TC|RF| Tt [ TC |[RF|Tt| TC | RF | Tt | TC Tt| TC Tt [ TC Tt | TC | RF
1 60| 120 21 30 90 1 301 90 1 0| 60f 0| O 60 0| 0] 60 0] 60 0 60 0| 60 0
2 601 120 2] 30] 90 1 301 90 | 30] 90| 0} O 60 0] 0| 60 0] 60 0 60 0 60 0
3 1201 180 3 60| 120 2 60! 120 1 301 90} O O 90 ol 0! 90 0ol 90 0 90 0l 90 0
4 60| 120 2 30 90 1 30 90 1 0 601 0] O 60 0] 0 60 0 60 0 60 0| 60 0
5 901 180 31 60{ 180 21 30] 120 ] 301 1201 0O} 0O 120 0} 0 120 0] 120 01 120 0] 120 0
6 60| 120 2] 60) 120 2 0] 60 0 0] 60] 0| O 60 0| 0f 60 0] 60 0 60 0l 60 0
7 60| 120 1 60] 120 1 ' 300 90 0] 30} 90| 0] O 60 0] 0] 60 0] 60 0 60 0] 60 0
8 [ 120[ 240] 2[ 90| 150 1| o[ 9o of o] oof of of 90f of o] 9 o[ 90 o[ 90 ol 90| o
r 9 90| 180 2] 90] 180 2 301 60 0 301 60y O O 60 0] 0of 60 0] 60 » 0 60 0] 60 0
E X 80| 153,33 2,1 33,33 ( 126,66 1,56 23,33 90,0 0,55 16,67 80,0 0 0 73,33 0 0 73,33 0 73,33 0 73,33 0 73,33 0
f DPE) | 2598 | 43,59 06| 29,15 36,11 0,53 20,01 21,21 0,53 1581] 21,21 0 0y 21,80 Q0 0l 21,80 0 21,80 0] 21,80 0 21,80 (]
1* SEMANA 3®* SEMANA 5° SEMANA 7" SEMANA 9* SEMANA 12° SEMANA  15* SEMANA 17* SEMANA 18°SEMANA

OBS.: Tt = tempo transcorrido até a 1* falsa monta (segundos)

Tc = Tempo transcorrido até a colheita do sémen (segundos)

RF = Reflexo de Flehmen




TABELA 3 MEDIA (X) E DESVIO PADRAO (DP) DOS VALORES ENCONTRADOS PARA AS CARACTERISTICAS SEMINAIS POR GRUPOS.

PERIODO PRELIMINAR
CARACTERISTICAS

VOLUME | TURBILHAO | MOTILIDADE | CONCENTRACAO | N° TOTAL DOS Def Ma Me Tot

GRUPO (ml) (1-5) % (X10°mm’) ESPERMATOZOIDES
(x107)

X DP | X DP X DP X DP X DP X DP | X | DP X DP
Gt 1,06°| +0,28| 4,73°| +0,25] 76,48°] 14,72| 2308,63'| +189,99| 2427,50| +575,97| 1,18°| 0,18} 1,22°| +0,31| 2,40°| 10,48
(n°9) ‘
GEI 1,14°[ 10,00] 5,00°| +0,00{ 80,18°] 1032 2420,36'|  +6.81| 2781,93| 227,14 0,90°| +0,23| 1,26°| 40,21 2,16"| 10,31
(n°9)
GEIl 1,15°] 10,15| 4,89 10,19| 76,48°| 14,72 2371,11'| 193,18| 2740,70| 314,13 1,14*| 10,94 1,68 +0,50| 3,09°| +1,43
(°9)
TOTAL 1,10] 10,06| 4,93| +0,05| 77,71 +2,14| 2366,70 +5599| 2650,04| +193,83| 1,07| £0,15( 1,39 0,25 2,55| 10,48
(n°27)

OBS.: Os nimeros entre parénteses representam o n° de colheitas analisadas
* médias com letras iguais, na mesma coluna, ndo diferem significativamente (p>0,05)




TABELA 4 MEDIA (X) e DESVIO PADRAO (DP) dos valores encontrados para as caracteristicas seminais por grupos.
Periodo Experimental

CARACTERISTICAS

VOLUME TURBILHAO | MOTILIDADE CONCEI‘gTRACAO N° TOTAL DOS Def. Ma Me Tot

GRUPO (ml) (1-5) % (X10°’mm®) ESPERMATOZOIDES
x10°)

X DP X DP X DP - X DP X DP X DP X | DP| X | DP
Gt 1,06 1021 4,881 =x0,12[ 77,22* 13.38| 2303,33'| +197,01] 2417,82| 4303,57| 1,63'| +037| 1,27°| +0,44| 2,83"| 40,93
(n°9)
GEI 1,06'] +0,14| 4,96'] +007| 80,36%| 1032 2441,85'| 132,51| 2582,74| +289,71| 0,74' +028| 1,11'| +0,31| 1,85°| 10,28
(n°9)
GEIl 1,17 10.22] 4,96'| 10,07| 79,07°| 10,32| 2387,77'| +103,88| 2786,74| +457,46| 1,22°| 10,31| 1,63'| +0,09| 2,85'} 10,37
(n°9)
TOTAL 1,10| +0,06] 4,93 1005| 78,88| <+l1,61| 237765 469,81| 259577| +184,81| 1,21| +0,45| 1,34| +031| 2,51} £0,57
(n° 27)

OBS.: Os niimeros entre parénteses representam o n° de colheitas analisadas
* Médias com letras iguais, na mesma coluna, ndo diferem significativamente (p>0,05)




TABELA 5 Meédia (X) e Desvio Padrido (DP) dos valores encontrados para as caracteristicas seminais individualmente
Periodo Preliminar ¢ Experimental

CARACTERISTICAS
VOLUME TURBILHAO | MOTILIDADE | CONCENTRACAO | Def Ma (%) | Def Me (%) | Def Tot. (%)

GRUPO (ml) (1-5) % (X10’mm’)
X DP X DP X DP X DP X DP | X | DP | X | DP
1 1,20] 40,07 4,60 +0,23| 72,22 +1,61| 2406,77| +37,55| 1,55| +0,24] 1,53| +0,04] 3,08] 1021
2 0,80 +0,06] 488 0,00 7972 +041| 242661| +3693| 1,53| +0,59] 1,35| +027] 2,88] +087
3 1,21] 0,01 4,94 +0,08| 7861 +039| 208499} 411,78 1,14 +0,08] 0.85| +0,12| 188! 10,16
4 1,17] +0,08] 4,94 +0,08| 80,55/ +0,00( 2426,11| +10,22| 0,80| +0,21| 1,47| +0,04| 2,27| 10,23
5 0,97| 40,09 500 40,00/ 80,00 +0,00f 2446,11| +4478( 0,58} +0,11| 1,11| +0,08| 1,69 40,19
6 1,17 $0,00] 5,00| +0,00] 80,28| +039| 242L11| +943| 1,08| +004| 097| 10,14| 2,05 10,24
7 1,34]  +0,04| 4,94| 10,08 79,99| +0,78| 2280,55| +393| 0,83 +0,71| 1,36] 10,35| 2,19 +1,06
8 L,17] 40,04 483 10,24 76,94| 2,74| 2476,66| +11,00| 1,64] +028| 1,88 +023| 3,52| 40,51
9 098] +0,05] 500f +0,00] 79,95| +1,58| 2381,11| +2828| 1,51| +083| 1,72| +023| 3,19| +1,06
X LI1| +0,16{ 490 +0,13| 78,71 +2,67| 2371,89| +120,66] 1,18] +0,39| 1,36] 40,34 2,53| +0,65

OBS.: Resultados médios obtidos em 162 colheitas.




Variagdes Semanais do Volume entre os Grupos.
Periodo Preliminar e Experimental
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Variagdes Semanais do n° total de Espermatozdides,

Variacdes Semanais dos Defeitos Espermaticos Totais.
Periodo Preliminar e Experimental
S T R : Mg f DEFEITOS ESPERMATICOS:

GRAFICO 5

35



V. DISCUSSAO
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Devido a completa inexisténcia de estudos relacionando o uso do DMSO com as
caracteristicas reprodutivas de machos de qualquer espécie animal, o presente experimento
tem carater inédito e os dados obtidos somente podem ser comparados com valores médios .
citados por outros autores, no que se refere as diversas caracteristicas reprodutivas da
espécie ovina.

A reaciio exotérmica produzida pela fricgdo da droga foi verificada em todos os
animais submetidos a sua aplicagdo (GEI e GEII), porém foi passageira € nio causou
desconforto. O odor caracteristico foi percebido em todas as aplicagGes. Reacdes de pele,
tais como ruborizagdo e formagdo de pequenas escaras, somente foram percebidas em um
individuo do grupo II (GEII), porém como o animal foi submetido a depilagdo, ndo se pode
determinar se tais alteragSes foram causadas unica e exclusivamente pelo DMSO, pela
depilagdo, ou por ag:ﬁo- de ambos.

Quanto a aplicagdo, o uso de luvas plasticas ndo se mostrou eficaz na protegdo do
operador, pois que, apos a retirada das mesmas, foi possivel perceber o odor da droga que
persistiu mesmo apos a lavagem das mios.

Os animais estudados eram uniformes na idéde e peso, 0 que possibilitou uma
avaliagdo representativa para a raga estudada. Ndao houveram diferengas significativas entre
os grupos de animais submetidos aos diferentes tratamentos, para todas as caracteristicas
avaliadas e, em conjunto, os resultados médios obtidos durante os 2 periodos indicaram
amostras de sémen de alta qualidade (COLE & CUPPS, 1984, MIES FILHO, 1987,
MACDONALD & PINEDA, 1989, FONSECA et all, 1992) e de alto poder fecundante,
conforme citado por HULET & ERCAN BRACK(1962) que encontraram alta correlagdo
entre as caracteristicas estudadas e a fertilidade, medida pela porcentagem de ovelhas

gestantes 25 dias apds o acasalamento.
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5.1. EXAME SEMIOLOGICO DOS ORGAOS GENITAIS PALPAVEIS

A fricgdo da droga e da solugdo salina, bem como a propria manipulagio dos
animais, ndo foi suficiente para causar altera¢des nas medidas da Circunferéncia Escrotal e
Consisténcia Testicular. Os valores encontrados para a Circunferéncia Escrotal estdo de
acordo com JOBIN, OBGERST & WALD (1990), FERRARI et all (1992), SCHWARTZ
et all (1992) e DA SILVA et all (1995). Houve crescimento testicular em todos os animais e
isto deveu-se, provavelmente, a sazonalidade (ABELLA, 1993). A consisténcia testicular
manteve-se constante durante o experimento, e pode ser classificada como muito boa,

segundo MIES FILHO (1987).

5.2. COMPORTAMENTO SEXUAL

A aplicagio da droga e a manipulagdio dos animais ndo interferiu com o
comportamento sexual. Os carneiros mostraram desejo sexual pronunciado durante todo o
experimento, e efetuavam a monta num curto espago de tempo apés serem colocados juntos
ao manequim. Reaggdes tipicamente masculinas de agressivid;de, tais como bater de patas,
tentativas de dar cabegadas e vocalizagdo foram verificadas em todos os animais durante
todo o experimento. Os reflexos de Flehmen somente foram verificados até a 5* semana do
periodo preliminar, apos a qual os reprodutores efetuavam as montas muito rapidamente e
sem realiza-los, refletindo, muito provavelmente, um excelente condicionamento a colheita

do sémen e ndo uma diminui¢do no desejo sexual.
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5.3. CARACTERISTICAS SEMINAIS
5.3.1. Volume

Para os grupos, houve certa homogeneidade entre as amostras, com um coeficiente
de variagdo de apenas 17%. Na média geral, o valor de 1,11 + 0,16 mililitros, com limites
de 0,80 + 0,06 e 1,34 + 0,04 esta de acordo com a maioria dos autores (COLE e CUPPS,
.1l984; COUTINHO & SILVA, 1989; LAING, MORGAN & WAGNER, 1988,
MACDONALD & PINEDA, 1989; FONSECA et all, 1992; SPEEDY, 1992; ABELLA,

1993, e DEL CAMPO, 1993), e dentro da faixa de variagdo proposta por MIES FILHO

(1987).

5.3.2. Turbilhonamento
Nesta caracteristica houveram pequenissimas variagdes, com as médias entre os
grupos muito proximos ao valor maximo (5), indicando amostras com alta concentragdo

associada a excelente motilidade e vigor espermaticos, conforme FONSECA et all (1992).

5.3.3. Aspecto, Cor e pH
Para essas caracteristicas, os resultados encontrados foram fixos durante todo o

experimento e concordam com as informagdes de MIES FILHO (1987) e MACDONALD

& PINEDA (1989).
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5.3.4. Motilidade Individual e Vigor

A avaliagdo da motilidade € considerada como um dos exames mais importantes na
classificagdo do sémen, pois tem alta correlagio com a taxa de fecundagdo, tanto no sémen
fresco quanto no congelado (HULET & ERCANBRACK, 1962; CASAGRANDE, 1979,
VALE FILHO, 1989; SPEEDY, 1992).

Amostras do sémen considerados aceitaveis e dentro dos padrdes recomendados
pelo CBRA (1992), tém variagdes da motilidade individual entre 55,17 e 100,00%. Os
resultados obtidos no experimento aproximam-se daqueles de COLE & CUPPS (1984),
MIES FILHO (1987), MACDONALD & PINEDA (1989), e FREITAS & NUNES (1992),
sdo superiores aos de MORALIS, SILVA & SCHUCH (1976) e SCHWARTZ et all (1992),
e enquadram-se na faixa de variagdo proposta pelos autores.

Quanto ao vigor, os valores obtidos foram maximos, indicando movimentos
vigorosos e rapidos dos espermatozoides, tipicos de motilidade rotatéria progressiva

(VALE FILHO, 1989).

5.3.5. Concentracio e niimero total de espermatozobides -

Os resultados das médias dos grupos, durante os 2 periodos, e global para a
concentragio espermatica (x10°/mm’) estdo dentro da faixa de variagdo proposta por MIES
FILHO (1987) e abaixo da média mais comum para a espécie, conforme COLE & CUPPS
(1984), MIES FILHO (1987), ¢ MACDONALD & PINEDA (1989), porém muito
proximos dos resultados de MORAIS, SILVAV & SCHUCH (1976) ¢ SCHWARTZ et all
(1992).

Muito embora ndo exista um limite minimo de concentragdo, os valores obtidos

podem ser considerados normais para a espécie.
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Da mesma forma, o n° total de espermatozoides por ejaculado esta muito proximo

dos valores citados por COLE & CUPPS (1984) e MACDONALD & PINEDA (1989).

5.3.6. Morfologia Espermatica

Através da comparagdo dos resultados médios encontrados nos grupos, entre o
periodo preliminar e experimental, nio houveram varia¢des significativas nas porcentagens
de defeitos maiores, menores e totais. Os valores estdo dentro dos limites estabelecidos para
a espécie, proximos aos de SCHWARTZ et ail (1992) e DA SILVA et all (1995) e indicam

carneiros de fertilidade normal (SPEEDY, 1993).



VL. CONCLUSOES
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Os resultados da avaliagdio da influéncia do Dimetil Sulféxido sobre as

caracteristicas reprodutivas de ovinos permitem as seguintes conclusdes:

e No protocolo posologico empregado, 0 DMSO nio interferiu na biometria testicular,

comportamento sexual e caracteristicas seminais de ovinos.

e O calor ocasionado pela fricc¢do do DMSO na bolsa escrotal ndo causou alteragdes na

gametogeénese.

e O DMSO causou halitose e cheiro caracteristicos nos animais submetidos a sua

aplicagio.

o Ha necessidades de maiores estudos sobre o efeito da droga ao organismo animal.
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FIGURA 6. COLHEITA DO SEMEN.

FIGURA 7. AVALIACAO DO VOLUME,
ASPECTO E COR.

FIGURA 8. AVALIACAO DO
TURBILHONAMENTO.
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FIGURA 9. AVALIACAO DA MOTILIDADE
ESPERMATICA E VIGOR.

FIGURA 10. AVALIACAO DA CONCENTRACAO
ESPERMATICA.

FIGURA 11. AVALIACAO DA MORFOLOGIA
ESPERMATICA.
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Com o objetivo de se comparar os efeitos da aplicagdo topica de Dimetil Sulfoxido,
na dose de 1g/kg peso vivo, e da solugdo salina sobre as caracterisitcas reprodutivas de
ovinos, 9 reprodutores Hampshire Down de 16 meses de idade e peso vivo médio de 50 kg,
foram utilizados no estudo.

Os animais foram divididos em trés grupos com 3 animais em cada, e as avaliagdes
foram realizadas semanalmente, durante 18 semanas consecutivas, abrangendo duas
gametogeneses.

O experimento foi dividido em 2 periodos: o periodo preliminar serviu ao
condicionamento dos animais & colheita do sémen e padronizagdo das caracteristicas
estudadas, e abrangeu as 9 primeiras semanas; o periodo experimental serviu a comparagao
entre os efeitos da droga e da solugdo salina sobre as caracteristicas reprodutivas. Este
periodo abrangeu as 9 semanas restantes do experimento, apos os animais terem recebido
aplicagdes topicas na bolsa escrotal e jarrete.

O grupo controle recebeu solugdo salina no jarrete e bolsa escrotal, o grupo
experimental I recebeu DMSO na bolsa, e grupo experimental II o recebeu no jarrete. A
dose total diaria foi dividida em duas aplicagées com intervalo de 12 horas, durante 7 dias
consecutivos.

Nio houveram diferengas significativas entre os grupos para quaisquer das
caracteristicas avaliadas. A biometria testicular, o comportamento sexual, e as
caracteristicas seminais ndo sofreram alteragdes apoOs a aplicagdo do DMSO e solugZo salina
e a fertilidade dos reprodutores, medida pelos resultados das caracteristicas estudadas,

manteve-se alta durante todo o experimento.



IX. SUMMARY
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With the objective of comparing the effects of the topical application of dimethyl
sulphoxyde (DMSO), at the dosage of 1 g/Kg, and saline solution over the reproductive
characteristics of the ovine, nine sixteen-month-old Hampshire Down rams, with an average
Weigth of 50 Kg, were used in the study.

The animals were divided into three groups of three animals each, the evaluations
were carried out weekly, during 18 consecutive weeks, comprehending two gametogenesis.

The experiment was divided into two periods: the preliminary period was used for
the conditioning of the animals to thé collecting of the semen and the standartization of the
characteristics studied. That took the first 9 weeks. The experimental period served to the
comparing of drug effects and of the saline solution over the reproductive characteristics.
This period took the remaining 9 weeks of the experiment, after the animals had received
the topical applications in the scrotum and in the hock.

The control group was given saline solution in the hock and in the scrotum, the
experience group I was given DMSO in the scrotum, and the experience group II was given
it the hock. The total daily intake was divided into two applications every 12 hours, during
seven consecutives days.

There have not been significant changes in the groups for any of the evaluated
characteristics. The testicle biometry, the sexual behavior and the seminal characteristics
have not suffered alterations after the application of the DMSO and the saline solution. The
fertility level of the rams, measured by the results of the characteristics studied, has kept

high all during the experiment.
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