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Os metabolitos sanguineos incluidos no chamado perfil metabdlico constituem uma util ferramenta
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ABSTRACT

Blood metabolites included in the so-called metabolic profile are a useful diagnostic tool, particularly
in metabolic disorders, when used properly. This includes correct collection and processing practices,

Associagao Brasileira choice of metabolites according to the clinical situation and correct interpretation taking into account

de Buiatria reference values for the specific population. This article reviews the use of biochemical profiles, which,
together with the clinical examination and history of animals, can be an auxiliary diagnostic and
monitoring tool for the most common metabolic disorders in ruminants, such as: ruminal lactic
acidosis, lamb ataxia, ketosis, abomasal displacement, nutritional muscular dystrophy, puerperal

hypocalcemia, hypomagnesemia, pregnancy toxemia and urolithiasis.
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INTRODUCAO

Os perfis metabélicos em rebanhos, principal-
mente de bovinos leiteiros, vém sendo aplicados desde
sua proposta como ferramenta diagnéstica por Payne e
colaboradores, na Inglaterra™. O termo designa uma
série de componentes bioquimicos do sangue com
potencial para avaliar, diagnosticar e prevenir transtor-
nos, principalmente metabdlicos, e para indicar o esta-
do nutricional dos animais’. Posteriormente as publi-
cagdes de Payne e seu grupo sobre perfil metabélico, o
método passou a ser amplamente utilizado em vérios
paises do mundo, principalmente no Hemisfério Nor-
te, aplicando-se em outras espécies animais. A auto-
magcio dos vérios procedimentos de andlises bioquimi-
cas e a facilidade de amostragem, principalmente medi-
ante o sistema vacutainer, tornaram popular a aplica-
¢do do perfil metabdlico, baseado primordialmente nos
seguintes metabdlitos: glicose, beta-hidroxibutirato
(BHB), proteinas totais, albumina (globulinas por sub-
tragdo), ureia, creatinina, colesterol, triglicerideos, cil-
cio, fésforo, magnésio e cobre’. Dentre as anilises de
proteinas, costuma ser incluida a avaliagdo do fibrino-
génio por se tratar de uma proteina de fase aguda posi-
tiva, isto é, que aumenta em processos inflamatérios.

Aos anteriores metabdlitos foram posterior-
mente adicionadas algumas enzimas clinicas, basica-
mente indicadoras de lesdo hepitica (AST, GGT, FA)
ou muscular (CK). Em ruminantes, a enzima aspartato
aminotransferase (AST) é mais utilizada do que a ala-
nina aminotransferase (ALT), a qual tem mais utilida-
de em pequenos animais, para avaliar lesdes do parén-
quima hepatico. Isto devido aos valores de referéncia
serem mais amplos nos grandes animais, o que confere
mais sensibilidade. As enzimas gama glutamil transfe-
rase (GGT) e fosfatase alcalina (FA) sdo mais utiliza-
das para avaliar lesdes nos canaliculos biliares devido a
sua maior presenca nas membranas dessas células e,

por isso, sdo excelentes indicadores de colestase. A enzi-
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ma creatina quinase (CK) é muito utilizada para avaliar
prognéstico em casos de doengas que cursam com decu-
bito, devido a que ela aumenta de forma proporcional
ao tempo que o animal permanece nessa posigao.

Indmeros pesquisadores desenvolveram traba-
lhos relacionados com a aplica¢do do perfil metabdlico,
tanto em bovinos quanto em ovinos. No Brasil, os pri-
meiros trabalhos foram realizados nas regices Sudeste’
e Sul""". Na pritica, entretanto, hi uma série de limita-
¢oes para o uso do perfil metabélico, como: o grupo e o
nimero de animais a serem escolhidos para amostra-
gem, os mecanismos homeostdticos que regulam os
diferentes metabdlitos e a dificuldade de interpretacio
dos resultados, basicamente por falta de preparo dos
veterindrios. Além disso, considerando fatores que
envolvem o custo-beneficio das andlises do perfil meta-
bélico, pode se afirmar que o seu uso generalizado para
todo o rebanho pode nio oferecer informagdes tteis e
até resultar em falsas interpretagoes . O perfil metab6-
lico tem mais valor quando usado de forma enfocada ao
diagndstico, principalmente de transtornos metabéli-
cos, sempre considerado como ferramenta adicional ao
exame clinico e a outros exames fisicos e de avaliagdo do
alimento. Dessa forma, antes de solicitar testes de perfil
metabdlico, é importante ter uma hipétese diagnéstica
ouum objetivo de monitoramento em mente.

O perfil metabélico tem mais aplicabilidade
em vacas leiteiras, principalmente no chamado periodo
de transi¢do (trés semanas antes e trés semanas depois
do parto), por serem animais e momentos em que a
condi¢do metabdlica adquire niveis desafiadores. Dese-
quilibrios de nutrientes especificos, seja por deficiéncia
ou por excesso, e condi¢des de manejo nutricional, prin-
cipalmente no periodo de transi¢io, predispdem a véri-
os tipos de transtornos metabdlicos, entre os quais se
contam como mais frequentes hipocalcemia puerperal
(febre do leite), hipomagnesemia, cetose, lipidose hepa-
tica, acidose lactica ruminal, bem como alguns distuir-
bios do pés-parto, como retengio de placenta, sindro-

me da vaca caida, mastite, metrite e deslocamento de
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® Vacas no periodo seco, em inicio de lactagdo e
A recomendagio quanto ao grupo e nimerode  no meio dalactagio.

abomaso” (Tabela 1).

animais selecionados para a realizag¢io da avaliagdo do ® Ao menos cinco e idealmente doze animais de

perfil metabdlico é: cada grupo.

abela 1. Desequilibrios de nutrientes relacionados com transtornos metabdlicos e sua predisposicdo a distirbios durante o

Tabela 1.D lib de nutrient 1 d transt tabdl d distarbios d t
, P . . 13

periodo de transi¢do em vacas leiteiras .

Nutriente
Tipo de transtorno Predisposicao
Deficitario Excesso
Distocia Energ,|a = argls H|pgc§Icem|a pulerperal
Proteina Lipidose hepatica
Calcio
Calcio Fosforo Cetose
Hipocalcemia Magnésio Potassio Distocia
Proteina Sédio Retencdo de placenta
Vitamina D
Hipomagnesemia Magnésio Potassio Hipocalcemia puerperal
8 Proteina P puerp
) ) Energia Potdssio Hipocalcemia puerperal
Sindrome da vaca caida . , o (s
Fosforo Proteina Lipidose hepatica
Cobre
Energia
Fosforo Energia Cetose
Retencdo de placenta lodo Potdssio Hipocalcemia puerperal
Proteina Lipidose hepatica
Selénio
Vitaminas Ae D
Célcio
Cobalto Deslocamento de abomaso
Metrite Selénio Energia Lipidose hepatica
Vitaminas D e E Retencdo de placenta
) Selénio Deslocamento de abomaso
Mastite . . ; .
Vitaminas A e D Hipocalcemia puerperal
q de tib Proteina Sédio '
Edema de ubere Magnésio Potssio Mastite
Deslocamento de abomaso
Energia . ipi At
Cetose gl I 4 L|p|dose.hepat|ca
Proteina Hipocalcemia puerperal
Retencdo de placenta
Cilcio Cetose
Deslocamento de abomaso Energia Energia (grao) H|pocalcem|a. puerperal
Fibra (forragem) Mastite

Metrite




O perfil metabélico é mais util para avaliar,

predizer e diagnosticar transtornos metabdlicos e
menos Util para o simples monitoramento do status
nutricional,uma vez que os metabdlitos,em fung¢ao dos
mecanismos homeostiticos, nio sio bons indicadores
da condigio nutricional imediata™. Entretanto, alguns
metabdlitos sao indicadores relativamente sensiveis
das deficiéncias nutricionais, como € o caso do fdsforo,
o magnésio e o cobre”. Apesar de a glicose sanguinea
ser uma medida pouco sensivel para avaliar o status
nutricional de energia, devido ao rigoroso controle
homeostitico, costuma ser incluida no perfil metabdli-
co, principalmente no inicio da lacta¢do, uma vez que
uma hipoglicemia pode ser observada em casos que
precedem a cetose.

Dentre os corpos cetonicos,o (BHB) é o meta-
bélito de escolha para medi¢do de rotina devido a sua
estabilidade no soro ou plasma e a facilidade de medi-
¢do através de aparelhos eletronicos portiteis”’. Em
geral, observa-se uma elevagio do BHB sanguineo
quando ocorre um balango energético negativo. A
medi¢ao de BHB ¢ mais util no primeiro més de lacta-
¢do. Os dcidos graxos nio esterificados (NEFA) sdo os
metabdlitos sanguineos mais diretamente associados
ao balango energético, principalmente durante o perio-
do inicial da lactagdo . A grande limitagio ao seu uso,
nas condi¢des brasileiras, é o custo da anélise.

A ureia é um indicador imediato do nivel de
ingestdo proteica, diferentemente da albumina, que
por ter uma meia-vida de vinte dias ndo reflete mudan-
¢as imediatas da dieta”. Os niveis de ureia no sangue
podem ser usados como uma medida indireta da amo-
nia ruminal em ruminantes com fung¢io renal normal.
Os valores de ureia no sangue oferecem informagoes
valiosas sobre a quantidade e utiliza¢ao de proteina na
dieta. Em geral, niveis elevados de ureia no sangue sao
consistentes com ingestdo excessiva de proteina, bem
como niveis baixos de ureia podem refletir escassez de

, . 18 .
protema nadieta . Entretanto, paraasua correta inter-

Revista Brasileira de Buiatria - Exames Complementares, Volume 4, Numero 4, 2021.

-

pretagio, os niveis de ureia sanguinea devem ser anali-
sados junto com a composi¢io de energia e proteina da
dieta,devido a dindmica da concentra¢io de aménia no
ramen. Por exemplo, diante de uma limitag¢io de ener-
gia na dieta, pode haver um excedente de aménia no
ramen, que ¢ absorvida e pode levar ao aumento da
ureia no sangue, mesmo em condi¢oes de aporte ade-
quado de proteina na dieta. Em ruminantes, a ureia nao
constitui o melhor indicador da func¢io renal, como
ocorre em outras espécies, devido as diferentes rotas
que a ureia possui para a sua excre¢io (leite, saliva). Nes-
tes casos, a creatinina torna-se melhor indicador de
avalia¢do renal pois independe de fatores alimentares.
Deve-se ressaltar que a interpreta¢do do perfil
metabdlico nio termina com a medi¢io das concentra-
¢oes sanguineas dos seus componentes, sendo este ape-
nas o comego, pois a interpretagido envolve aspectos
relacionados aos valores de referéncia, os quais sao afe-
tados por muitos fatores, como raga, paridade, estdgio
de lactagio, tipo de alimentagio, frequéncia de alimen-
tacdo, estagdo do ano etc, e 4 adequagdo do alimento
oferecido aos animais, conforme seus requerimentos
determinados pelo nivel de produgio. E também
essencial levar em conta que os intervalos de referéncia
sdo diferentes dos pontos de corte, que geralmente sdo
definidos com base no risco de ocorrer determinada

doenga ou perda de produgio.

INTERVALOS DE REFERENCIA DE
COMPONENTES BIOQUIMICOS
DO SANGUE

A'Tabela 2 mostra valores de referéncia de vacas
de raca Holandesa de rebanhos leiteiros de alta produ-
¢do no Rio Grande do Sul, com ragdes totalmente mis-

turadas.




Tabela 2. Intervalos de referéncia de metabélitos sanguineos

em ruminantes nas condi¢des brasileiras.

Espécie
Metabdlito

Calcio (mg/dL) 8,0a12,4 11,5a12,8
Fosforo (mg/dL) 3,4a6,5 50a73
Magnésio (mg/dL) 1,7a3,0 2,2a28
Sédio (mmol/L) 133 a 145 139 a 152
Potéssio (mmol/L) 3,8a5,4 3,9a5,4
Cloro (mmol/L) 93 a 109 93 a110
Proteina total (g/L) 66 a 80 60a79
Albumina (g/L) 27 a 38 26 a42
Globulinas (g/L) 30a46 35a57
Ureia (mg/dL) 20 a 58 17 a 43
Creatinina (mg/dL) 1,0a 2,0 1,2a1,9
Glicose (mg/dL) 45a 75 50 a 80
GGT (U/L) <39 <32
AST (U/L) <132 <90
BHB (mmol/L) 0,35a 1,22 <1,0
NEFA (mmol/L) <0,4 <0,3

Legenda: GGT: gama-glutamil transferase, AST: aspartato transamina-
se, BHB: beta-hidroxibutirato, NEFA: dcidos graxos nio esterificados.
Dados do Laboratério de Anilises Clinicas da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul.

INDICADORES BIOQUIMICOS EM
TRANSTORNOS METABOLICOS

Os transtornos metabdlicos, ou doengas da
produgio, sio observados em animais durante a fase
produtiva, em geral associados a pressio de selegio
genética e a praticas de manejo alimentar inadequadas.
Os transtornos metabdlicos sio mais frequentes

q
durante as fases de grande demanda de nutrientes
g )
como sio o inicio da lactagdo em vacas leiteiras e o final
da gesta¢do em pequenos ruminantes. No caso de uma
gestag peq
demanda sdbita de nutrientes, como ocorre no inicio
)
dalactagio, as reservas podem esgotar-se rapidamente

¢ao, p 8 p J
sendo necessdrio um imediato processo de adaptagio
que envolve horménios relacionados ao metabolismo
como: insulina, glucagon, somatotropina, fator de cres-
cimento insulinico (IGF) e paratohormonio (PTH),
para evitar o desencadeamento de doengas como a ceto-

se,a hipocalcemia puerperal (febre do leite) ou a hipo-
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magnesemia, nas suas formas clinica ou subclinica, que
repercutem em falhas da fertilidade, reducio da produ-
¢do e/ou baixo crescimento.

Em torno de 75% dos transtornos do pés-parto
acontecem nas primeiras trés semanas de lactacio'. E
neste momento em que os metabdlitos sanguineos
podem contribuir como indicadores da adapta¢do meta-
bélica dos animais e como preditores de transtornos”.
Por exemplo, aumentos sanguineos de NEFA sio con-
siderados como um fator de risco para deslocamento de
abomaso™, aumentos de BHB sio fator de risco para
cetose, metrite e mastite” , baixas concentracoes de cil-
cio sanguineo sdo fator de risco para ocorréncia de
metrite, mastite e reten¢io de placenta’’, bem como
para baixa imunidade™. Alteragbes na fungio hepitica
estdo relacionadas com menores concentragdes de albu-
mina e colesterol™*.

Apesar de todas estas relagdes entre doengas e
indicadores bioquimicos do sangue, o perfil bioquimi-
co deve ser sempre entendido como uma ferramenta
diagnéstica, da qual fazem parte também o exame cli-
nico dos animais, o histérico sanitirio-produtivo do
rebanho, e a andlise e a adequagio da dieta. A seguir sdo
teitas consideragdes sobre a aplicabilidade dos indica-
dores bioquimicos sanguineos nos transtornos meta-

bélicos mais comuns em ruminantes.

» Mortalidade p6s-natal

Embora nio constitua uma doen¢a metabdlica,
a mortalidade de animais jovens é um fator que limita a
produtividade em bovinos e ovinos. Uma causa pre-
ponderante é a suscetibilidade a sofrer infecgdes devido
ao baixo consumo de colostro no momento adequado,
isto ¢, nas primeiras 48 horas de vida. Baixos valores
sanguineos de globulinas em animais neonatos, que
receberam pouco colostro, podem ser detectados facil-
mente mediante a dosagem de proteinas totais e albu-
mina, obtendo o valor de globulinas por subtragio

(proteina total - albumina = globulinas).




O estado hipoproteinémico da mie ao final da

gestacdo é uma das causas do baixo nivel de imunoglo-
bulinas no colostro,uma situa¢do que também pode ser
detectada dosando as proteinas da mie antes do parto.
Nos animais neonatos com problemas de baixas defe-
sas observa-se, além da hipoglobulinemia, tendéncia a
hipoglicemia,antes dos sinais clinicos aparecerem.

A desidratagio, que ocorre durante um quadro
de diarreia, pode ser avaliada mediante dosagem de
albumina (valores acima de 40 g/L), hematdcrito (aci-
made 55%) ou ureia (acima de 70 mg/dL.).

A deficiéncia de zinco é causa da diminui¢io da
competéncia imunoldgica, por ser um cofator da enzi-
ma RNA polimerase, responsével pela sintese de RNA
e, portanto, de proteinas, aumentando a probabilidade
de infecgbes”. Em carneiros consumindo pastagens
com menos de 100 ppm de zinco, observam-se niveis
sanguineos deste mineral abaixo do limite inferior (70
pg/dL) que pode causar predisposi¢do a infecgdes e
morte.

Deficiéncias causadoras de doengas graves
em animais jovens incluem também as de selé-
nio/vitamina E, diagnosticada mediante o nivel de
atividade da enzima glutation peroxidase (GPx) nos

. ;. , s 1 . 25
eritrocitos, fosforo, sédio e iodo™.

® Ataxia dos cordeiros

Esta doenga estd caracterizada por deficiéncia

de cobre, especialmente em cordeiros de até trés meses
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de idade (Figura 1A). A deficiéncia pode ser primaria
por alimentagio deficiente neste mineral ou secundd-
ria, decorrente de excesso de consumo dos minerais
molibdénio ou enxofre, que interferem na absor¢do
intestinal do cobre”. A quantidade de enxofre esta rela-
cionada com a sua presenc¢a nas proteinas. Os niveis
plasmadticos de cobre, na ataxia dos cordeiros podem
cair a menos de 20 pg/dL, sendo os valores de referén-
ciaentre 70 e 120 pg/dL.

Dados adicionais, apés a necropsia, da concen-
tracdo mineral em tecidos (figado) e na pastagem con-
tribuem para o diagnéstico da doenga. O teor de cobre
hepatico pode cair para menos de 25 ppm de matéria
seca (referéncia: >120 ppm). Também, pastagens com
menos de 5 ppm de cobre ou mais 1 ppm de molibdé-
nio ou 0,2% de enxofre na matéria seca sio indicativos

de deficiéncia de cobre.

» Urolitiase

Outros transtornos minerais que podem ser
detectados mediante o perfil metabédlico incluem a
urolitiase e doengas dsseas. A formagio de cdlculos na
urina depende de uma combinagdo de circunstancias
que envolvem desequilibrios minerais devido a dieta,
observéveis com o perfil metabdlico apropriado. Nos
ruminantes, que possuem uma urina normalmente
alcalina devido a presenca de grandes quantidades de
bicarbonato de potissio, 0 aumento de fésforo ou mag-

nésio por causa de dietas ricas em cereais, provoca

Figura 1. Sinais clinicos de Ataxia enzodtica em pequenos ruminantes. (A) Cordeiro da raga Dorper em posigdo de "cdo sentado"

(Foto: Ambulatério de Grandes Animais/UFRPE).(B) Cabra e seu cabrito com quadro de (C) tetraplegia e espasticidade em todos

os membros desde o nascimento (Fotos: Clinica Médica de Grandes Animais, Hospital Veterinario Universitirio/UFCG).
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Figura 2. Urolitiase obstrutiva em pequenos ruminantes. (A) Caprino apresentando dor na regido abdominal indicada pela posi¢do de

“cavalete” (pescogo esticados, associado a abdugio dos membros, principalmente os posteriores). (B) Edema de abdémen e prepucio,

devido extravasamento de urina no subcutaneo decorrente de rompimento de uretra. Observar coloragio isquémica da regido que ird

acelerar o quadro de azotemia (Foto: Ambulatério de Grandes Animais/UFRPE). (C) Rim apresentando urdlitos, pielonefrite e

hidronefrose, (D) bexiga contendo urdlitos e (E) aparelho urogenital de cordeiro acometido por urolitiase obstrutiva com presenca de

um “plug”uretral (composto por cristais de fosfato amorfo; seta vermelha) na regifio da flexura sigmoide (Foto: GEPECO/UFF).

queda do pH e aumento dos niveis desses minerais na
urina com precipitagio e formagio de cilculos (Figura
2).

Os machos sdo propensos a sofrer mais por
possuirem a uretra mais longa, estreita e convoluta. O
perfil metabdlico, neste caso, revela hiperfosfatemia e
hipermagnesemia, com ou sem hipocalcemia. O trata-
mento consiste na adi¢do de carbonato de cilcio no
alimento para inibir a absor¢io de fésforo no intestino.
Em ocasides, principalmente nos ovinos, pode ser
observada uremia por obstrugio do trato urindrio, que
em casos extremos pode levar a ruptura da bexiga.
Nesta situagio, a creatinina constitui um melhor indi-
cador do que a ureia para detectar o grau de obstrugdo

urinaria.
® Distrofia muscular nutricional

Esta doenga metabdlica é causada por deficién-

cia de selénio e/ou vitamina E, importantes compo-
nentes dos mecanismos antioxidantes do organismo,
atacando preferencialmente ruminantes jovens”. Em
casos agudos de apresentacdo da doenga nao dd tempo
de tomar qualquer providéncia, mas a ocorréncia pode
ser cronica ou, na maioria dos casos, subclinica, mani-
testando sintomatologia em circunstincias estressan-
tes. Em casos de suspeita de deficiéncia de selénio, é util
tazer determinagio da atividade da enzima GPx nos
eritrécitos, a qual tem relagdo direta com o balango
desse mineral. Neste caso, a amostra a ser utilizada é
sangue total devendo ser determinada previamente a
concentragio de hemoglobina (Hb) para expressar o
resultado em unidades internacionais (UI) por grama
de Hb.Teores menores de 60 U/g Hb de GPx sdo com-
pativeis com deficiéncia de selénio (referéncia: >130
U/gHb). O dano muscular causado pelas lesdes deriva-
das da peroxidagio das membranas das fibras muscula-

res (Figura 3), pode ser avaliado mediante a atividade
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Figura 3. Coracio de ovino em que se evidenciam (A) estrias (seta) e (B) manchas esbranquicadas difusas no epicardio (Foto:

GEPECO/UFF).

plasmitica da enzima CK. Assim, valores de esta enzi-
ma maiores de 1.000 U/L sao indicadores de severa

lesio muscular (referéncia: <200 U/L).

» Hipomagnesemia

A hipomagnesemia caracteriza-se por valores
baixos de magnésio no plasma para menos de 1,8
mg/dL (referéncia: 2,0 a 3,0 mg/dL). Os primeiros
sinais sdo de irritabilidade, que aparecem quando o
nivel cai para 0,7 mg/dL, terminando em tetania quan-
do atinge menos de 0,5 mg/dL. Este transtorno ocorre
tanto em gado de leite, como de corte, principalmente
quando a alimentagio é 2 base de pastagens. As épocas
mais frequentes de ocorréncias sio em periodos de
crescimento ativo da pastagem (primavera) ou quando
diminuem os recursos forrageiros. O primeiro caso
pela interferéncia do nitrogénio e potdssio com a
absor¢ao de magnésio e o segundo por caréncia de mag-
nésio. Sempre a apresentagio do problema estd ligada a
eventos de estresse’. Em casos de morte com suspeita
de hipomagnesemia, convém utilizar outros fluidos
que nio o sangue, por exemplo, humor vitreo, no qual
pode detectar-se o problema quando a concentragio de

magnésio é menor de 1,5 mg/dL”.

" Hipocalcemia puerperal (Febre do leite)

No caso da febre do leite dos bovinos, sendo um
transtorno de apresentag¢io aguda, nio existe teste san-
guineo que possa prever a ocorréncia. Entretanto, medi-
ante o perfil metabélico podem ser detectados fatores
predisponentes e avaliado o prognéstico do transtorno.
Entre os fatores predisponentes a febre do leite, os dese-
quilibrios minerais incluem deficiéncia de magnésio e
desequilibrio da relagdo cilcio/fésforo (Ca/P).

A deficiéncia de magnésio é a mais importante
causa predisponente para a febre do leite”. Dietas defi-
cientes nesse mineral causam inibi¢do da mobilizagio
de cilcio por efeito direto sobre o metabolismo dos
ossos, interferindo com a a¢io do PTH, com a absor¢io
intestinal de cilcio e estimulando a secre¢io de calcito-
nina. A maioria das vezes, a hipomagnesemia nio se
apresenta clinicamente, mas de forma subclinica ata-
cando as vacas logo apés o parto™. A incidéncia de hipo-
magnesemia aumenta nas épocas em que o pasto ¢é fer-
tilizado com potdssio, pois esse mineral inibe a disponi-
bilidade de magnésio no animal. Também, nas épocas
de produgio de pastagem ou forragem de ma qualidade
como no inverno, os niveis de magnésio caem perigosa-

mente. O valor de magnésio sanguineo de seguranga é




de 2,0 mg/dL”.

O desequilibrio da relagio Ca/P se refere ao

aumento dessa relagdo, seja por deficiéncia de fésforo
ou por excesso de cdlcio. Uma relagio Ca/P maior de
3,8 pode provocar:

(a) Inibi¢do da secregio de PTH (provocando
falha na mobiliza¢io de cdlcio dos ossos e na absor¢io
de célcio no intestino).

(b) Aumento da secre¢io de calcitonina (causa
diminui¢do da concentragio de cilcio sanguineo por
estimular o ingresso de célcio nas reservas dsseas).

Assim, o efeito sobre o metabolismo de uma
relagio Ca/P alta é a diminui¢do da mobilizagio das
reservas de cilcio e o aumento da predisposi¢do a
desenvolver a febre do leite quando a demanda de cél-
cio aumenta, como ¢é o caso do inicio da lacta¢io. O
nivel critico de cdlcio sanguineo ¢ de 6,5 mg/dL. Con-
sidera-se que este nivel ¢ incompativel com a motilida-
de normal do trato gastrointestinal, o que pode exacer-
bar a hipocalcemia ou até causar outros problemas
metabélicos™. Quando o teor de cilcio sanguineo ¢
menor de 5,0 mg/dL, os sinais clinicos da febre do leite
aparecem (Figura 1A).

7

Sabendo que o dano muscular é o principal
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responsdvel da falta de recuperagio na febre do leite e o
principal fator que causa a sindrome da vaca caida,
podem ser determinados no plasma os niveis de ativi-
dade das enzimas musculares, principalmente a CK e a
AST (Figura 4B). Altos niveis enzimdticos revelam
extenso dano muscular com poucas probabilidades de
recuperagio. A propor¢io de recuperagio das vacas
com febre do leite mediante o tratamento cldssico de
uma Unica inje¢do intravenosa de borogliconato de
calcio é da ordem de 65% (Figura 4C). A recuperagio
das demais vai depender da resposta metabdlica e, prin-
cipalmente,do dano muscular.

Dietas consideradas alcalinas, isto é,com exces-
so de cations (Na' e K') predispdem a hipocalcemia.
Dietas ricas em fésforo (>80g/dia) também tém o
mesmo efeito. Isto acontece porque a alta concentragio
de fésforo sanguineo inibe a enzima la-hidroxilase,
diminuindo a produgio de vitamina D; ativa e, portan-
to,diminuindo a absorcio de cilcio intestinal”.

Em ovinos,a hipocalcemia pode acontecer tam-
bém no inicio da lactagdo ou nas dltimas semanas de
gestacdo. Nesses casos, ocorre diminui¢do do célcio
sanguineo para menos de 6,0 mg/dL e aumentos da

atividade sérica das enzimas AST, CK e lactato desi-

Figura 4. Hipocalcemia em vacas. (A)
Vacas em decubito esternal e posi¢do
de auto auscultagio, (B) suspensio de
vaca com hipocalcemia do solo para
prevencdo da “sindrome da vaca caida”
(Fotos: T. Garlet) e (C) tratamento
intravenoso com administra¢io de

calcio (Foto: A. Zanette).




drogenase (LDH)™.

A hipocalcemia puerperal também pode ocor-

rer em cabras leiteiras, mas diferentemente das vacas,
nas quais o problema se apresenta nos primeiros dias
apds o parto, nas cabras pode ocorrer até virias sema-
nas ap6s o parto. A calcemia observada nas cabras afe-

tadas é de menos de 4,0 mg/dL.

s Cetose

A cetose é um transtorno metabélico comum
que ocorre em vacas e cabras leiteiras em fun¢io da
enorme drenagem de glicose sanguinea para a glindula
mamdria com o objetivo de sintetizar lactose. E obser-
vado geralmente nas primeiras semanas da lactagio,
em animais que ndo conseguem adaptar seu metabolis-
mo a nova situagio fisiolégica. Os eventos metabdlicos
mais importantes que ocorrem na cetose sdo manifes-
tados no perfil metabélico por hipoglicemia e cetone-
mia (elevagdo dos corpos cetonicos)”.

A glicemia pode cair a valores menores de 40
mg/dL, sendo que niveis menores que 35 mg/dL em
vacas leiteiras com duas a quatro semanas de lactagio,
constituem um sinal de alarme. Os corpos cetdnicos
encontram-se aumentados tanto no sangue (Figura
5A),quanto no leite e na urina (Figura 5B). A severida-

de do transtorno é proporcional ao grau de hipoglice-
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mia e de cetonemia e 0 BHB pode aumentar a valores
superiores a 2,0 mmol/L, chegando em casos graves até
10 mmol/L”.

Os corpos cetonicos na urina, presentes nor-
malmente até 7,0 mmol/L, podem atingir niveis de até
130 mmol/L. No leite, podem passar do normal de 0,3
mmol/L para 4,0 mmol/L. Além da dosagem de BHB
no sangue com aparelho eletronico portétil nos primei-
ros dias apés o parto, é util e pratico fazer testes para a
detec¢do semiquantitativa de corpos cetdnicos na urina
ou no leite, por meio de fitas reagentes a partir da
segunda semana de gestacio.

O nivel de NEFA e de colesterol também se
eleva e o figado pode sofrer infiltrago lipidica™ (Figura
5C).Uma informagdo importante para avaliar a evolu-
¢do da doenca é a atividade plasmdtica das
enzimas hepatoespecificas, tais como AST, GGT e FA.
Os niveis de albumina e de colesterol e,em menor grau,
de glicose também podem sofrer diminui¢ao indican-
do comprometimento do funcionamento do figado.
Em todos os tipos de cetose ocorre acidose metabdlica,
e o bicarbonato do sangue pode cair para niveis meno-
res que 12 mM (referéncia: 17 a 25 mM) e o pH para
menosde 7,2 (referéncia: 7,35 a 7,45).

Embora nio seja parte dos componentes do
perfil metabdlico, a condi¢io corporal é um indicador

muito usado para efeitos de prevencio, devido a sua

Figura 5. Indicadores de cetose em bovinos. (A) Mensuragio de BHB sanguineo, com aparelho porttil, indicando quadro de cetose

(7,6 mmol/L) (Foto: A. Zanette). (B) Teste de Rothera para detec¢do de corpos cetonicos na urina, realizado com tiras de teste

Combur-Test®, com resultados positivo (seta roxa) e negativo (seta verde) e (C) corte sagital de figado bovino apresentando coloragio

alaranjada sugestiva de lipidose hepitica, consequente a cetose (Foto: Clinica de Bovinos de Garanhuns/UFRPE).
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praticidade™. A recomendagio é que a vaca leiteira

deve chegar ao parto em condi¢io corporal equivalente
a um escore de 3 na escala de 1 a 5. Isto implica na
observagdo da condigdo corporal no inicio do periodo
seco, para tomar nas providéncias necessdrias com rela-

¢d0 a0 manejo alimentar até o parto.

» [ipidose hepitica

Este transtorno ¢ caracteristico de vacas leitei-
ras de alta produgdo nas primeiras semanas apds o par-
to, em fun¢do de um balango energético altamente
negativo, que causa maci¢a mobiliza¢do das reservas
lipidicas do organismo™. Os 4cidos graxos livres colo-
cados na circulagio pela resposta a hormonios (gluca-
gon,somatotropina) entram no figado para serem rees-
terificados e incluidos nas lipoproteinas (VLDL e
HDL). Quando existem problemas no figado, que
comprometem a sintese da apolipoproteina correspon-
dente, ocorre deposi¢io de lipidios nos hepatdcitos. A
infiltracao gordurosa pode ultrapassar os 12% aceitdve-
is. A partir de 25% de infiltragdo lipidica sdo observa-
dos sinais da doenga, correspondentes a uma hepato-
patia”(Figura 6).

Sdo observados aumentos de dcidos graxos
livres, bilirrubina e enzimas hepiticas (AST, GGT,
FA). Também, por conta do balanco energético negati-
vo, podem ser encontrados aumentos de corpos cetoni-
cos. O comprometimento da func¢ido hepitica causa
diminuig¢@o sanguinea de colesterol, albumina e glico-
se”. Pode estar também diminuido o magnésio, em
tuncio de sua fixagdo no tecido adiposo para permitir a
a¢do das enzimas lipoliticas.

A avaliagdo do problema pode incluir outros
indicadores auxiliares. O contetdo de proteina e ureia
no leite revela a adequagdo do aporte energético-
proteico da dieta. Consideram-se valores de referéncia
no leite 30 g/L de proteina e 4,3 a 5,7 mmol/L de ureia.
Os corpos cetonicos podem ser também detectados no

leite, mediante tiras reagentes.
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Figura 6. Figado de caprino com lipidose hepitica (Foto:

Ambulatério de Grandes Animais/UFRPE).

» Toxemia da gestagio

Esta doenga metabdlica é caracteristica de ove-
lhas e cabras com dois ou mais fetos no final da gesta-
¢do” (Figura 7A).Similarmente a cetose das vacas, ocor-
re hipoglicemia e cetonemia elevada com cetontria™. A
hipoglicemia aparece no inicio da apresentagio dos
sinais clinicos, caindo para menos de 25 mg/dL (refe-
réncia: 40 a 60 mg/dL). A hipoglicemia, junto com o
acetoacetato, sio responsaveis pelos sinais neurolégicos
dadoenga. O teor de BHB, corpo ceténico mais impor-
tante, pode chegar a 10 mmol/L (referéncia: <0,96
mmol/L). Existe uma correlagio entre a severidade dos
sinais clinicos com a hipercetonemia e, em menor grau,
com a hipoglicemia. A cetonuria pode atingir 29
mmol/L. O nivel de cortisol plasmatico na toxemia da
gestacdo pode aumentar acima de 10 ng/mL, sendo
usado como indicador da doenga, junto com a hipogli-
cemia,a cetonemia e a cetonuria’ .

As ovelhas sdo mais suscetiveis aos efeitos da




cetose, sendo observado, além dos sinais nervosos,uma

severa acidose metabdlica, falha renal aguda, uremia e
desidrata¢io. O animal caido entra em anorexia, exa-
cerbando a hipoglicemia e a cetonemia (Figura 7B).
Também ndo ingere dgua, levando a desidratagio.
Como consequéncia da acidose metabdlica, o nivel de
bicarbonato pode cair a menos de 15 mM (referéncia:
25 mM) e a urina apresentar pH menor que 7,0 (refe-
réncia: 7,52a8,0).

Na fase mais avangada da toxemia pode ser
observada hiperglicemia por estresse, principalmente
quando ji ocorreu a morte dos fetos. Também pode ser
observada azotemia (aumentos de ureia e creatinina),
como consequéncia da falha renal. Nesses casos,a mor-
talidade chega a 90%. E comum que um evento de toxe-
mia cause lesio hepdtica em fun¢io da infiltragio
gordurosa do figado (Figura 7C), o que pode ser indi-

cado pelo aumento da atividade plasmitica de enzimas
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hepiticas (AST, GGT, FA), bem como aumento de
bilirrubina (total e direta). Em alguns casos sio obser-
vadas também hipocalcemia moderada, aumento do
hematdcrito pela desidratagio, neutropenia e eosinofi-

« 40
lia™.

® Acidose lactica ruminal

A acidose lictica ruminal fica caracterizada
quando o nivel de lactato sanguineo excede a 5,0
mmol/L (referéncia: 1,2 mmol/L). A acidose lictica
constitui uma forma relativamente comum de acidose
metabdlica que pode ser consequéncia da produgio
exagerada de lactato no rimen quando a dieta inclui
glicideos soluveis facilmente fermentaveis (concentra-
dos), com ou sem periodo prévio de adaptagio. Depen-
dendo do tipo de material e da quantidade consumida,

bem como da adaptagio do animal, a morbidade da

Figura 7. Toxemia da prenhez em pequenos

ruminantes. (A) Necropsia de caprino
contendo dois fetos machos grandes. (Foto:
GEPECO/UFF). (B) Figado de coloragio
alaranjada e acentuagio do padrio lobular
sugestivo de lipidose hepdtica (Foto: Ambu-
latério de Grandes Animais/UFRPE) e
(C) ovelha prostada submetida a fluidote-

rapia.




doenga pode chegar a 50%, enquanto a mortalidade,

em casos ndo tratados, pode chegar a 90%.

A produgio excessiva de lactato ruminal (indi-
gestdo dcida) é provocada pela agdo das bactérias Strep-
tococcus bovis e Lactobacillus. Estes microrganismos
fermentam anaerobicamente, de maneira rdpida, os
carboidratos soluveis, levando ao acimulo e absor¢io
de lactato. A produgio de lactato no rimen supera a
quantidade que pode ser absorvida. Como consequén-
cia,o pH ruminal cai para valores abaixo de 5,0 causan-
do atonia do rimen e rumenite quimica (Figura 8). A
osmolaridade do rimen aumenta, provocando o aci-
mulo de fluidos corporais na cavidade ruminal, causan-
do desidrata¢do e até mesmo choque hipovolémico,
que pode ser fatal”.

Por outro lado, 0 pH e o bicarbonato sanguine-
os diminuem. Em acidose severa, as reservas plasmati-
cas de bicarbonato sdo esgotadas, a pressio sanguinea
diminui e o suprimento de oxigénio aos tecidos fica
comprometido. Desta forma, o metabolismo é for¢cado
aaumentar a taxa de glicélise anaerdbica, exacerbando
ainda mais a produgio de lactato. A urina torna-se mais

acida, de forma que os valores, normalmente alcalinos
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de pH urindrio dos ruminantes,caem para cercade 5,0.

As sequelas de uma acidose lictica nos rumi-
nantes incluem rumenite, que pode ser complicada por
uma micose secunddria, geralmente fatal. O grau de
desidratagdo é um pardmetro da gravidade do proble-
ma, sendo que os melhores indicadores para este evento
sdo o hematdcrito e a albumina. Os valores destes indi-
cadores podem aumentar 60% ou 70% do valor de refe-
réncia,dependendo da severidade da desidratagdo. Este
mesmo pardmetro pode servir para monitorar a efetivi-
dade do tratamento. Uma forma pratica adicional de
acompanhar a evolu¢io da doenga é mediante a medi-

¢do do pH urindrio,indicador do estado de acidose.

® Deslocamento de abomaso

O deslocamento de abomaso (DA) é uma sin-
drome multifatorial onde a atonia abomasal é um pré-
requisito para a sua ocorréncia. O géds produzido pela
termentag¢do microbiana distende o abomaso e provoca
o seu deslocamento (Figura 9). A alimenta¢io com
altos niveis de concentrado para bovinos leiteiros resul-

ta em redugio da motilidade e aumento no acimulo de

Figura 8. Acidose lictica ruminal. (A) Carneiro apresentando aumento no contorno do lado esquerdo do abdomen e (B) liquido

ruminal, coletado via sonda orogistrica, com pH 4,5 e coloragio castanha (Foto: Ambulatério de Grandes Animais/UFRPE). (C)

Vaca submetida aldparo-ruminotomia para retirada do contetido ruminal (Foto: Clinica de Bovinos de Garanhuns/UFRPE).
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gds no abomaso”. A ocorréncia do DA a esquerda ou 2

direita é comumente observada em bovinos de grande
porte e de alta produgio leiteira apés o parto,sendo que
aproximadamente 90% dos casos ocorrem até seis
semanas apos o parto.

Existe uma relagio direta entre o balango ener-
gético negativo no pré-parto e a ocorréncia de DA”.
Valores de AST entre 100 e 180 U/L e de BHB entre
1,0 e 1,6 mmol/L foram associados com aumento da
ocorrénciade DA™ LeBlancetal.” relataram que valo-
res elevados de NEFA e BHB, no periodo periparto
estdo envolvidos com um maior risco na ocorréncia de
DA. Figueiredo et al.” encontraram valores aumenta-
dos de lactato em vacas com DA, sugerindo que vacas
com DA e valores de lactato médios de 4,67 mm/L
apresentam um prognéstico desfavordvel em compara-
¢do com animais com DA e valores médios de lactato
de 2,37 mm/L. A hipocalcemia também é uma patolo-
gia predisponente ao DA, uma vez que os niveis san-
guineos de cilcio afetam diretamente a motilidade do
abomaso. Em um estudo com 510 vacas leiteiras todos
aqueles animais diagnosticados com hipocalcemia
doze horas antes do parto (<7,9 mg/dL) tiveram 4,8

. 6 . .
vezes mais chances de desenvolver DA*. Hiperglice-
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mia é frequentemente observada em casos de DA devi-
do aliberagio de glicocorticoides.

Cardoso et al.”, em trabalho realizado no Rio
Grande do Sul, encontraram que vacas com DA
tinham valores de lactato maiores que os animais do
grupo controle (3,6 mmol/L vs 2,7 mmol/L). O pH da
urina apresentou-se menor nos animais com DA, o que
pode ser consequéncia da maior lactacidemia nas vacas
afetadas. Os valores de lactato encontrados em animais
com DA podem ser tuteis para definir entre o tratamen-
to do animal ou o seu descarte, uma vez que o aumento
é proporcional ao grau de severidade do transtorno”.

Os niveis de NEFA em vacas com DA sio maio-
res que em vacas sadias (1,26 mmol/L vs 0,57 mmol
/L), indicando um déficit energético nesses animais”’.
Nesse trabalho, os valores de BHB também foram mai-
ores em vacas com DA (1,14 mmol/L vs 0,69 mmol
/L) e os de albumina menores nas vacas com DA com-
parado com as vacas controle (33,2 g/L vs 39,0 g/L).
Os niveis de ureia apresentaram-se aumentados nos
animais com DA (43,6 mg/dL vs 35,4 mg/dL), suge-
rindo uma degradagdo proteica endégena devido a

restricdo alimentar e 4 deficiéncia energética.

Figura 9. Deslocamento de aboma-
so em bovinos. (A) Auscultagio
e (B) demarcagio topogrifica

(linha pontilhada) do abomaso

deslocado a esquerda e a direita
(Foto: Clinica de Bovinos de Gara-
nhuns/UFRPE). (C) Vacas apés

tratamento cirdrgico de desloca-

mento de abomaso a direita (Foto:

T.Garlet).



CONSIDERACOES FINAIS
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Os valores de bioquimica sanguinea constituem uma valiosa informagio diagnéstica, progndstica e
de monitoramento, particularmente em casos de transtornos metabdlicos em ruminantes. Para a correta
interpretagdo dos valores devem-se considerar adequadas praticas de coleta de amostras, de informagio e de
conhecimento dos valores de referéncia para a populagio em estudo. Atualmente existe uma boa base de

dados sobre perfil metabdlico no Brasil,em consonancia com a tendéncia mundial.
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