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Introducéo

Os transtornos metabolicos em bovinos atacam principalmente animais que séo
submetidos a desafios extremos. E o caso das vacas leiteiras de alta producio, que s&o
acometidas por doencas relacionadas com excessiva despesa de energia e/ou de
minerais.

A bioquimica clinica oferece uma importante ferramenta diagnostica, pois
desequilibrios do metabolismo costumam ter repercussdo na composicao dos fluidos
corporais, principalmente, sangue, urina e leite. Mais que detectar casos clinicos esta
ferramenta, usada concomitantemente com dados de anamnese e de exame clinico,
apresenta utilidade no diagnéstico de casos subclinicos, onde os sinais dos transtornos
ndo resultam evidentes, bem como no monitoramento de pacientes em tratamento ou
sob observacao.

A composicdo bioquimica do plasma sanguineo reflete a situagdo metabdlica dos
tecidos animais, de forma a poder avaliar lesdes teciduais, transtornos no funcionamento
de o6rgdos, adaptacdo do animal diante de desafios nutricionais e fisiol6gicos e
desequilibrios metabdlicos especificos ou de origem nutricional (Cote e Hoff, 1991).

O estudo da composi¢do bioquimica do sangue é de longa data, principalmente
vinculada a patologia clinica em casos individuais. Na década de 1970, Payne e
colaboradores em Compton (Inglaterra), ampliaram a utilizac&o deste estudo mediante o
conceito de perfil metabdlico, isto é, a analise de componentes sanguineos aplicados a
populacbes. O trabalho de Payne, aplicado inicialmente a rebanhos leiteiros, foi
ampliado a outras espécies, com aplica¢fes praticas no manejo alimentar (Payne &
Payne, 1987).

A interpretacdo do perfil bioquimico é complexa tanto quando aplicada a rebanhos

quanto a individuos, devido aos mecanismos que controlam a concentragdo sanguinea



de varios metabdlitos e devido, também, a grande variacao desses valores em funcgéo de
fatores como raca, idade, estresse, dieta, nivel de producdo leiteira, manejo, clima e
estado fisioldgico, principalmente na lactacéo e a gestacdo (Gonzélez, 1997). Também,
para a correta interpretacdo dos perfis metabdlicos é indispensavel contar com valores
de referéncia apropriados para a regido e a populacdo em particular. No caso de nédo
contar com esses dados, os valores referenciais a serem usados devem ser de zonas
climaticas ou de grupos de animais similares aos analisados (Gonzélez, 2001).

A urina é o principal fluido de excregdo de substancias nocivas ou de produtos do
catabolismo, sendo produzida por filtracdo do sangue nos rins. A taxa de filtracdo,
reabsorcao e excrecdo de nutrientes e catabdlitos pelos rins permite a utilizacdo deste
fluido no diagnostico de alguns transtornos metabdlicos.

O leite é um importante fluido orgénico que, além de sua funcdo como alimento,
pode informar sobre distintos eventos metabdlico-nutricionais que afetam a sua
qualidade, principalmente no concernente a fatores do meio ambiente, como a
composicao da dieta e 0 manejo e a fatores internos, como genética, sanidade, balanco
metabdlico-energético e periodo de lactagdo.

O presente trabalho tem por objetivo mencionar as causas de variacdo de alguns
dos metabolitos mais usados no estudo do perfil bioquimico na clinica de bovinos

aplicado ao diagndstico de transtornos metabdlicos.

Indicadores sanguineos do metabolismo nitrogenado
Proteinas totais

As principais proteinas plasmaticas sdo a albumina, as globulinas e o fibrinogénio.
Elas estdo envolvidas em mdaltiplas funcdes, tais como a manutencdo da pressao
osmotica e da viscosidade do sangue, o transporte de nutrientes, metabdlitos, horménios
e produtos de excrecdo, a regulacdo do pH sanguineo e a participacdo na coagulacéo
sanguinea.

As proteinas sanguineas sdo sintetizadas principalmente pelo figado, sendo que a
taxa de sintese esta diretamente relacionada com o estado nutricional do animal,
especialmente com os niveis de proteina e de vitamina A, e com a funcionalidade
hepética. A hipoproteinemia pode ser indicadora de estados de subnutri¢cdo, bem como
de insuficiéncia ou de lesdo hepatica e hemorragias. Animais jovens tém valores

menores gque os animais adultos (Payne e Payne, 1987). Hiperproteinemia pode ser



observada em casos de desidratacdo, infec¢Ges, tumores e, artificialmente, em amostras
hemolisadas. Foram relatados valores de proteina total sérica em vacas da raca
Holandesa no sul do Brasil de 84,5 + 18,8 g/L (Gonzalez et al., 1996).

Albumina

A albumina € a proteina mais abundante no plasma, perfazendo cerca de 50% do
total de proteinas. E sintetizada no figado e contribui em 80% da osmolaridade do
plasma sanguineo, constituindo também uma importante reserva protéica, bem como um
transportador de &cidos graxos livres, aminoacidos, metais, calcio, hormonios e
bilirrubina. A albumina também tem funcdo importante na regulacdo do pH sanguineo,
atuando como anion.

O valor de albumina pode ser indicador do contetdo de proteina na dieta, muito
embora as mudancas ocorram lentamente, considerando que a meia-vida desta proteina
é em torno de 20 dias. Para a deteccdo de mudancas significativas na concentracdo de
albumina sérica € necessario um periodo de pelo menos um més, devido a baixa
velocidade de sintese e de degradacdo (Gonzalez et al., 2000).

Concentracdo de albumina diminuida, juntamente com diminuicéo de uréia, pode
indicar deficiéncia protéica na alimentacdo. Niveis de albumina diminuidos com niveis
de uréia normais ou elevados, acompanhados ou ndo de valores de enzimas altos, podem
ser indicadores de falha e/ou de lesdo hepatica. Outras causas de baixa na albumina
sanguinea podem ser parasitismos cronicos, doenca renal que cursa com sindrome
nefrético ou glomerulonefrite crénica e hemorragias. Pode existir uma relacdo direta
entre a capacidade de aumento da albuminemia das vacas leiteiras no pds-parto com o
desempenho reprodutivo (Galimberti et al., 1997) e produtivo (Gonzalez e Rocha,
1998), o que, afinal, esta relacionado com a funcionalidade hepatica.

A hipoalbuminemia pode afetar o metabolismo e as concentragfes obtidas de
outras substancias devido ao papel da albumina como transportador, principalmente de
calcio, fructosamina e acidos graxos livres, além de causar queda da pressdo osmotica
do plasma com probabilidade de levar a ascite, o que ocorre quando a concentracdo de
albumina cai para menos de 20 g/L.

Aumentos de albumina ficam praticamente restritos a situagdes de desidratagéo.
Gonzélez et al. (1996) encontraram valores de albumina em rebanhos da ragca Holandesa

no sul do Brasil de 32,6 + 5,8 g/L. Os autores encontraram valores menores de albumina
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em vacas no inicio da lactacdo e maiores durante o periodo de inverno, quando as

pastagens sdo de melhor qualidade protéica (azevém).

Globulinas

A concentracdo seérica de globulinas pode ser obtida pela diferenca de
concentracdo entre as proteinas totais e a albumina. As globulinas podem ser divididas
em trés tipos, o, B e vy, identificadas mediante eletroforese. Elas tém fungdes no
transporte de metais, lipideos e bilirrubina, bem como papel na imunidade (fracdo
gama). As globulinas sdo indicadores limitados do metabolismo protéico, tendo mais
importancia como indicadores de processos inflamatorios.

Altos niveis de globulinas estdo associados a doencas infecciosas ou a vacinacdes
recentes. As globulinas aumentam com a idade e durante a gestacdo. Existe uma
correlacdo negativa entre a concentracdo de albumina e de globulinas; assim, um
aumento nas globulinas devido a estados infecciosos, inibe a sintese de albumina no
figado como mecanismo compensatdrio para manter constante o nivel protéico total e,
portanto, a pressdo osmotica sanguinea. Por outra parte, na disfuncdo hepética, o nivel
de albumina cai e o de globulinas aumenta.

Mudancas nos niveis das globulinas podem ser usadas para avaliar estados de
adaptacdo ao estresse. Animais adaptados tendem a ter niveis normais, enquanto os ndo
adaptados tém os niveis aumentados.

A concentracdo de globulinas diminui ao final da gestacdo devido a passagem de
gamaglobulinas para o colostro. Em bezerros, a hipoglobulinemia é indicador de que a
ingestdo de colostro foi pouca, o que os predispde a sofrer de doencas, principalmente
infecciosas. A concentracdo de globulinas também diminui semanas antes do parto,
recuperando seus valores até trés semanas ap6s o parto (Rossato et al., 2001). Em
rebanhos do sul do Brasil os valores medios de globulina foram de 49,3 + 10,5 g/L
(Gonzalez et al., 1996).

Uréia

A uréia é sintetizada no figado a partir da amonia proveniente do catabolismo dos
aminoéacidos e da reciclagem de aménia do rimen. Os niveis de uréia sdo analisados em
relacdo ao nivel de proteina na dieta e ao funcionamento renal. A uréia é excretada

principalmente pela urina e, em menor grau, pelo intestino e o leite. Na maioria dos
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animais (exceto em aves, que excretam acido Urico), o nivel de uréia € indicador de
funcionamento renal. No caso dos ruminantes, o teor de uréia ndo resulta um adequado
indicador renal em funcdo do alto grau de reciclagem deste metabolito entre o sangue e
0 rumen.

O aumento plasmatico da uréia pode ser por causas pré-renais, que diminuem o
fluxo sanguineo no rim, como na hipotenséo, no choque hipovolémico, na desidratacao
ou em falhas cardiacas. Aumento de uréia por causas renais ocorre por deficiéncia de
filtracdo em doenca renal aguda ou cronica, enquanto que as causas pds-renais de alta
uremia incluem a obstrucéo urinaria.

Os niveis de uréia sanguinea também estdo afetados pelo nivel nutricional,
particularmente em ruminantes. De modo geral, a uréia é um indicador sensivel, direto e
imediato da ingestdo de proteina, de forma que excedentes de proteina na dieta sdo
refletidos por aumentos de uréia tanto no sangue quanto no leite, muitas vezes causando
efeitos deletérios na reproducdo (Rossato et al., 1999) ou na qualidade do leite
(Gonzalez et al., 2001; Wittwer et al., 1993b). Por outra parte, dieta baixa em energia
pode também causar aumento da uremia em funcédo do metabolismo ruminal que exige
uma sincronia entre a disponibilidade de compostos precursores de proteina bacteriana e
de glicideos soltveis. Ndo havendo carboidratos disponiveis, aumenta a taxa de
absorcdo ruminal de amonia, levando ao aumento da uréia sanguinea.

Na interpretacdo dos valores de uréia em ruminantes deve se considerar que na
literatura muitas publicacbes oferecem o valor de Nitrogénio Uréico Sanguineo (BUN
pelas siglas em inglés) e que ndo corresponde aos valores reais de uréia. Para converter
valor de BUN em valor de uréia deve se multiplicar pelo fator 2,14 (que corresponde ao
peso de 2N na molécula de uréia= 60/28= 2,14). Em rebanhos leiteiros com diferentes
niveis de producdo no sul do Brasil, os valores médios de uréia sanguinea variaram entre
25 e 57 mg/dL (Gonzélez e Rocha, 1998), mostrando uma ampla variagcdo em funcéo do
manejo alimentar, o estado fisiologico e o nivel de producdo. No caso de bovinos de
corte em pastagem nativa do sul do Brasil (Gonzélez et al., 2000) a concentracao sérica
de uréia foi mais baixa e com menor variacao (24,7 + 1,7 mg/dL).

Os valores de uréia no sangue devem ser vistos em conjunto com os valores de
albumina e de creatinina, considerando o balanco protéico e energético da dieta de
acordo com as exigéncias nutricionais dos diferentes grupos de animais (Gonzélez e
Campos, 2003).



Creatinina

A creatinina plasmatica € derivada, praticamente em sua totalidade, do
catabolismo da creatina presente no tecido muscular. A creatina é um metabdlito
utilizado para armazenar energia no mausculo, na forma de fosfocreatina, e sua
degradacgéo para creatinina ocorre de maneira constante, ao redor de 2% do total de
creatina diariamente. A conversdo de creatina em creatinina € uma reacdo ndo
enzimaética e irreversivel, dependente de fatores estequiométricos (Figura 1).

A excrecdo de creatinina sO se realiza por via renal, uma vez que ela ndo é
reabsorvida nem reaproveitada pelo organismo. Os niveis de creatinina podem ser
interpretados de forma similar aos de uréia no tocante a taxa de filtracdo renal. Assim,
aumentos podem ser observados en casos de fluxo renal reduzido por hipotensao,
desidratacdo ou por doencas renais e obstrucdo urinaria. Em bovinos, o valor maximo de

creatinina plasmatica é de 2,0 mg/dL (Wittwer et al., 1993a).
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Figura 1. Formac&o de creatinina a partir da creatina no musculo.

Bilirrubina

A maior parte da bilirrubina no plasma deriva da degradac&o dos eritrocitos velhos
pelo sistema reticulo-endotelial, especialmente no baco. A bilirrubina restante provém
da degradacdo da mioglobina, dos citocromos e de eritrocitos imaturos na medula éssea.

A hemoglobina liberada dos eritrdcitos se divide em porcao globina e grupo heme. Apos



a extracdo da molécula de ferro, mineral que fica armazenado ou € reutilizado, o grupo
heme é convertido em bilirrubina. A bilirrubina assim formada é chamada de
“bilirrubina livre”, que é transportada até o figado ligada a albumina plasmatica. Esta
forma, também conhecida como “bilirrubina indireta” no laboratério clinico, ndo é
solavel em agua. Sendo lipossolavel, ndo é filtrada pelos glomérulos renais, e ndo é
excretada pela urina.

No figado, a bilirrubina é desligada da albumina e conjugada com o éacido
glicurénico para formar a chamada “bilirrubina conjugada”, que corresponde a
“bilirrubina direta” no laboratdrio. Esta € solUvel em agua e secretada ativamente pelos
canaliculos biliares menores e posteriormente excretada pela bile. Alternativamente
pode ser excretada pela urina.

A bilirrubina conjugada € convertida pelas enzimas bacterianas presentes no ileo e
no célon em urobilinogénio (estercobilinogénio), que é reabsorvido em torno de 10 a
15% pela circulacdo portal até o figado. A maioria deste urobilinogénio é re-excretada
pela bile e uma parte pode ser excretada pela urina. O urobilinogénio ndo reabsorvido no
intestino é oxidado a estercobilina, pigmento responsavel pela coloracdo das fezes.

Aumentos de bilirrubina podem ser causados por hemdlise intravascular,
hemorragia massiva, transfusdo sanguinea inadequada, lesdo hepato-celular e obstrucdo
biliar. Os valores de bilirrubina total em bovinos ndo devem ultrapassar 0,5 mg/dL
(Wittwer et al., 1993a).

Indicadores sanguineos energéticos
Colesterol

O colesterol nos animais pode ser tanto de origem exdgena, proveniente dos
alimentos, como enddgena, sendo sintetizado, a partir do acetil-CoA no figado, nas
gbnadas, no intestino, na glandula adrenal e na pele. A biossintese de colesterol no
organismo ¢é inibida com a ingestdo de colesterol exdgeno. O colesterol circula no
plasma ligado as lipoproteinas (HDL, LDL e VLDL). Os niveis de colesterol plasmatico
sdo indicadores adequados do total de lipideos no plasma, pois corresponde a
aproximadamente 30% do total. O colesterol é necessario como precursor dos acidos
biliares, os quais fazem parte da bile, e dos horménios esterdides (adrenais e gonadais).
E excretado pela bile, na forma de &cidos biliares, ou na urina, na forma de hormdnios

esteréides.



Aumentos do colesterol sanguineo podem ser observados em casos de
hipotireoidismo, diabetes mellitus, obstrugdo biliar, sindrome nefrotico, dieta rica em
gorduras, gestacdo e inicio da lactacdo. Os animais mais jovens, em geral, ttm menor
teor de colesterol que os mais velhos. Diminui¢do de colesterol sanguineo pode ser
observada em casos de insuficiéncia hepatica, dieta baixa em energia, hipertireoidismo e
no pré-parto.

Os valores de colesterol relatados em vacas leiteiras do sul do Brasil variam entre
106 e 149 mg/dL (Gonzaélez et al., 1996). Vacas em lactacdo tém valores de colesterol
sanguineo significativamente maiores que vacas secas (147 vs. 102 mg/dL; Gonzélez e
Rocha, 1998).

Corpos cetdnicos

Os corpos cetdnicos, produto do metabolismo dos &cidos graxos, sdo o
B-hidroxibutirato (BHB), o0 acetoacetato e a acetona. Os métodos analiticos disponiveis
dosam o BHB sanguineo, que corresponde ao corpo cetdnico produzido em maior
quantidade. Em situagfes normais 0s corpos cetdnicos estdo em baixas quantidades no
plasma (maximo 10 mg/dL), mas em situacGes onde ha deficiéncia de energia somado a
existéncia de uma boa reserva de lipideos, ocorre o processo conhecido como
lipomobilizacdo que corresponde a hidrdlise dos triglicerideos nos depositos de gordura
enddgenos. Este processo libera uma grande quantidade de &cidos graxos livres (AGL)
para 0 sangue, que devem ser oxidados. Quando esta liberacdo ocorre em excesso, a
oxidacdo dos AGL gera muitos corpos cetonicos, os quais acima de 15 mg/dL
configuram a doenca metabolica denominada cetose espontanea. Tipicamente ocorre
acumulo de corpos cetbnicos na cetose das vacas leiteiras e em situacdes de diabetes
mellitus, jejum prolongado, subnutricdo e deficiéncia de cobalto em ruminantes, todas
elas obedecendo a resposta metabolica de lipomobilizacdo decorrente de um balango
energético negativo. Esta situacdo é normal de acontecer no inicio da lactacdo e a
maioria das vacas consegue contornar esse desafio. Uma condigdo de cetose clinica
pode ser diagnosticada quando coincidem sinais clinicos com os seguintes valores de
indicadores bioquimicos: BHB> 12 mg/dL, glicose< 45 mg/dL e triglicerideos< 10,6
mg/dL (Mutlu e Abdullah, 1998).

Glicose



Entre varios metabolitos usados como combustivel para a oxidacao respiratoria, a
glicose € considerada o mais importante, sendo vital para fun¢des como o0 metabolismo
do cérebro e na lactagdo. O nivel de glicose sanguinea pode indicar falhas na
homeostase, como ocorre em doencas tais como a cetose.

Na digestdo dos ruminantes, praticamente nenhuma glicose proveniente do trato
alimentar entra na corrente sanguinea, sendo oxidada pelas bactérias ruminais até a
producdo de acidos graxos volateis (acetico, propidnico e butirico). O figado é o 6rgéo
responsdvel pela sintese de glicose a partir de moléculas precursoras na via da
gliconeogénese. No caso dos ruminantes, o acido propidnico € substrato de 50% dos
requerimentos de glicose, os aminoacidos gliconeogénicos contribuem com 25% e o
acido lactico com 15%. Outro precursor importante é o glicerol.

O teor de glicose sanguineo tem poucas variacdes, em funcdo dos mecanismos
homeostaticos bastante eficientes do organismo, 0s quais envolvem o controle
enddcrino por parte da insulina e do glucagon sobre o glicogénio e dos glicocorticoides
sobre a gliconeogénese. A dieta tampouco tem grande efeito sobre a glicemia dos
ruminantes, em funcdo desses mecanismos homeostaticos, exceto em animais com
severa desnutricdo. Sob condicdes de campo, em ocasides ocorre hipoglicemia, e seja
qual for a sua causa, ela indica um estado patoldgico com importantes implicacGes na
salide e na producéo.

O nivel de glicose nos ruminantes tende a ser menor no terco final da gestacdo do
que nos periodos anteriores, isto €, 0s niveis tendem a diminuir a medida que a gestacédo
avanca. Sabe-se que o feto in utero demanda glicose como maior fonte de energia.
Entretanto, no momento do parto, a glicemia tem um aumento agudo, devido ao
estresse. No periodo posterior ao parto 0s niveis caem de novo, especialmente na
primeira semana e em vacas de alta producdo. A glicemia de vacas da raca Holandesa

proposta para a regido sul do Brasil € de 65,4 + 5,3 mg/dL (Gonzalez et al., 1996).

Lactato

O lactato é um produto intermediario do metabolismo dos glicideos, sendo o
produto final da glicose anaerdbica. Na presenca suficiente de oxigénio, o acido
pirivico produto da glicélise, entra no ciclo de Krebs, para a geracdo de energia. Em
condigdes em que ocorre condicdo de anaerobiose (anoxia, hipoxia), o acido piravico é

convertido em &cido lactico como mecanismo para nao interromper a glicélise.



Em condi¢bes normais, a maioria do lactato é produzido pelos eritrocitos, mas
durante exercicio ou atividade fisica intensa, 0 musculo produz grandes quantidades de
lactato, devido a condicdo de insuficiente oxigenacdo. Outras situacGes de baixa
oxigenagdo aos tecidos causam aumento de lactato, como no caso de anemia,
insuficiéncia cardiaca ou problemas respiratorios.

E frequente também em bovinos de alta producdo a acidose lactica de origem
ruminal como consequéncia de excesso de alimentacdo com concentrado que baixa o pH
ruminal e favorece a producdo de lactato. Recentemente tem sido dada importéncia a
dosagem de D-lactato, caracteristico do metabolismo bacteriano e sua relacdo com L-
lactato, produzido pelos tecidos dos bovinos, para diferenciar a origem da lactacidemia
(Russell e Roussel, 2007). O valor de referéncia relatado em bovinos para L-lactato esta
entre 5 a 20 mg/dL (Kaneko et al., 1997).

Triglicerideos e acidos graxos livres

Existem métodos disponiveis para dosar triglicerideos (TG) e AGL. Contudo, o
método para determinar AGL continua sem uso generalizado em razéo do alto custo. A
utilidade de dosar TG é questionada, o que ndo acontece com os AGL, 0s quais sdo 0s
melhores indicadores de lipomobilizacdo (Russell & Roussel, 2007).

Dokovic et al. (2005) mostraram que em vacas cetdsicas a concentracao sérica de
TG é menor que em vacas sadias porque os TG podem estar se acumulando no tecido
hepético e ndo saem para a circulacdo. Gonzalez et al. (2009) relatam que 52% de vacas
com alta lipomobilizagdo no primeiro més de lactagdo e 43% de vacas com baixa
lipomobilizacdo no terceiro més de lactacdo, tiveram valores de TG <10,6 mg/dL. Os
autores ndo acharam correlacdo significativa entre valores sanguineos de TG e AGL
nem entre TG e BHB, sugerindo que valores isolados de TG ndo podem ser
considerados como indicadores de lipomobiliza¢do. Contudo, todas as vacas com cetose
subclinica e 61% de vacas com alta lipomobilizacdo (AGL> 400 pmol/L) tiveram
valores de TG menores de 8,8 mg/dL. Esses resultados merecem ver com mais atencao

o significado dos TG em vacas no inicio da lactacao.

Indicadores sanguineos minerais

Célcio
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No plasma, o calcio (Ca) existe em duas formas, a forma livre ou ionizada (cerca
de 45%) e a forma associada a moléculas organicas, tais como proteinas, principalmente
albumina (cerca de 45%) ou &cidos organicos (cerca de 10%). O célcio total, forma
como € medido rotineiramente no sangue, contém a forma ionizada que é
biologicamente ativa, e a forma nédo ionizada. Estas duas formas estdo em equilibrio e
sua distribuicdo final depende do pH, da concentracdo de albumina e da rela¢do acido-
base. Uma queda na concentracdo de albumina causa diminuicdo do valor de célcio
sanguineo, o que ndo deve ser interpretado como hipocalcemia.

O sistema endocrino envolvendo a vitamina Dz, o paratorménio (PTH) e a
calcitonina, responsaveis pela manutencdo dos niveis sanguineos de célcio, atua de
forma bastante eficiente para ajustar-se a quantidade de calcio disponivel no alimento e
as perdas que acontecem, principalmente na gestacdo e na lactacdo. O firme controle
enddcrino do Ca faz com que seus niveis variem muito pouco (17%) comparado com 0
fésforo (variacdo de 40%) e o magnésio (variacdo de 57%). Portanto, o nivel sanguineo
de calcio ndo é um bom indicador do estado nutricional, enquanto que os niveis de
fosforo e magnésio refletem diretamente o estado nutricional com relagdo a estes
minerais. Os valores de referéncia da calcemia situam-se entre 8 a 12 mg/dL (Wittwer et
al., 1993a).

Em vacas leiteiras é freqliente a hipocalcemia que pode causar febre do leite ou
paresia do parto, principalmente nas primeiras semanas de lactacdo. A fonte primaria de
Ca nesses animais é o esqueleto e a taxa de reposicdo deve ser rapida o suficiente para
cobrir a demanda e evitar a hipocalcemia. Considera-se que em concentracdes séricas de
Ca abaixo de 6 mg/L, ja devem comecar a aparecer sinais clinicos de febre do leite e

abaixo de 5 mg/L deve ocorrer o decubito, o qual deve ser evitado a qualquer custo.

Magnésio

N&o existe um controle homeostéatico rigoroso do magnésio (Mg) e, portanto, sua
concentragdo sanguinea reflete diretamente o nivel da dieta. O controle renal de Mg esta
mais direcionado para prevenir a hipermagnesemia, mediante a excre¢do do excesso de
Mg pela urina. Diante de uma deficiéncia de Mg, seus niveis na urina caem a
praticamente zero. Assim, 0s niveis de Mg na urina também podem ser indicadores da
ingestdo do mineral.

A hipomagnesemia tem sérias consequéncias para 0s ruminantes podendo levar
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até a morte, enquanto que a hipermagnesemia ndo causa maior transtorno. A
hipomagnesemia pode levar a tetania hipomagnesémica, doenga causada pela baixa
ingestdo de Mg na dieta ou pelo consumo aumentado de compostos que causam
interferéncia com o Mg, tais como potassio e proteinas. A hipomagnesemia pode causar,
além da tetania, retencédo de placenta, anormalidade da digestdo ruminal e diminuicdo da
producdo de leite. Também predispde a apresentacdo de febre do leite em vacas apds o
parto, devido a que niveis baixos de Mg (< 2 mg/dL) reduzem drasticamente a
capacidade de mobilizagdo das reservas de Ca dos 0Ssos.

O Mg esta mais disponivel em forragens secas e em concentrados do que em
pastos frescos. Pastagens jovens com altos niveis de proteina e K inibem a absorcao de
Mg. O Mg é absorvido no intestino mediante um sistema de transporte ativo que pode
ser interferido pela relacdo Na:K e ainda pela quantidade de energia, de Ca e de P
presentes no alimento. A hipomagnesemia também pode ser consequéncia de uma
excessiva lipolise em decorréncia de uma deficiéncia de energia.

O nivel de Mg no perfil metabdlico pode indicar estados subclinicos antes de
surgir o problema (nivel normal 2,0-3,0 mg/dL), sendo especialmente Gtil antes do parto
para evitar problemas de tetania no pds-parto, geralmente complicados com febre de
leite (Wittwer et al., 1993a).

A hipomagnesemia em ruminantes configura-se com niveis de Mg abaixo de 1,75
mg/dL, aparecendo sinais clinicos de tetania com concentragdes abaixo de 1,0 mg/dL.
Os niveis de Mg na urina podem ser indicativos de deficiéncia quando estdo abaixo de
0,5 mg/dL (valor de referéncia de Mg na urina: 10-15 mg/dL). E aconselhavel fazer
monitoramento dos niveis de Mg no sangue ou na urina ao longo do ano para prevenir a

hipomagnesemia.

Fosforo

O fosforo (P) existe em combinac@es organicas dentro das células, mas o interesse
principal no perfil metabdlico reside no fosforo inorganico presente no plasma. A
manutenc¢do do nivel de P do sangue é governada pelos mesmos fatores que promovem
a assimilacdo do Ca. Porém, na interpretacdo do perfil os dois minerais indicam
diferentes problemas. Por outro lado, o controle da concentracdo de célcio via endocrina
€ mais rigoroso e o nivel de fosforo inorganico no plasma sanguineo dos bovinos

geralmente oscila bem mais que o nivel de célcio.
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Os niveis de P sdo particularmente variaveis no ruminante em fungédo da grande
quantidade que se recicla via saliva e sua absor¢do no rimen e intestino. A interrupgao
do ciclo leva a hipofosfatemia. A perda de P nas secrecdes digestivas no bovino chega a
10 g/dia. Por outro lado, o P no ramen é necessario para a normal atividade da
microflora e, portanto para a normal digest&o.

A disponibilidade de P alimentar diminui com a idade (90% em bezerros, 55% em
vacas adultas). Dai que os niveis sanguineos de P sejam menores em animais mais
velhos. Deficiéncias no fosforo ndo tém efeitos imediatos, como é o caso do célcio,
porém no longo prazo podem causar crescimento retardado, osteoporose progressiva,
infertilidade e baixa produgdo. A deficiéncia severa de fosforo manifestada por niveis
sanguineos menores de 3,0 mg/dL leva a depravacdo do apetite (alotrofagia). A
hipofosfatemia € observada em dietas deficientes em P, mais comumente em solos
deficientes em fosforo, principalmente durante o outono/inverno (Valle et al., 2003) e
em vacas de alta producéo.

Geralmente, as pastagens sdo abundantes em Ca e deficientes em P, acontecendo
uma relativa deficiéncia de P e um excesso de Ca (McDowell, 1999). Por outro lado, o
excesso de suplementacdo com Ca e P pode causar diminuicdo da absorc¢do intestinal de
outros minerais, tais como Mg, Zn, Mn e Cu.

O P também € considerado um indicador da funcdo renal, junto com uréia e
creatinina, sendo encontrados aumentos significativos na insuficiéncia renal. Deve-se ter
um especial cuidado no manejo pré-analitico, pois a hemdlise extravascular é causa de

resultados artificialmente elevados de P sanguineo.

Indicadores enzimaticos
A enzimologia clinica é de grande ajuda diagnostica, principalmente em relagédo as
enzimas presentes na corrente sanguinea, varias das quais sdo incluidas no estudo do

perfil metabdlito sanguineo (Tabela 1).
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Tabela 1. Principais

enzimas usadas na clinica veterinaria e interpretacdo do aumento da

atividade.
Enzima Orgéo Interpretacdo do aumento
lesdo hepatica (infecciosa e tdxica, trauma,
Alanina neoplasia, amiloidose, esteatose), indugdo por
aminotransferase figado e musculo  drogas (anticonvulsivos, glicocorticoides,
(ALT) mebendazol, paracetamol), miocardite,
regeneracao hepato-celular
cardiomiopatias (isquemia cardiaca, necrose,
neoplasia), lesdo muscular (deficiéncia de
Aspartato figado, masculo,  vitamina E e selénio, injecdo intramuscular,

aminotransferase (AST) eritrdcitos, rins

exercicio excessivo), lesdo hepato-celular
(infecciosa e tdxica, cirrose, obstrucédo do ducto
biliar, esteatose, ictericia)

pancreas, intestino,

Amilase A :
glandula salivar

pancreatite aguda, lesbes intestinais (obstrucao,
Ulceras, torcdo, traumas), obstrucdo urinaria,
hiperadrenocorticismo, obstrucdo da glandula
salivar, insuficiéncia renal

Creatina quinase (CK)  mdusculo

lesdo muscular (rabdomidlise, cirurgia, injecdo
intramuscular, necrose, toxoplasmose,
deficiéncia de vitamina E e selénio, decubito),
miocardiopatias

0ssos, figado,

Fosfatase alcalina (FA) intestino, placenta,

dano hepato-celular, inducao por drogas
(barbitaricos e anticonvulsivos) ou esterdides,
animais em crescimento, doencas 0sseas
(tumores, osteomalacia, consolidacéo de

rins fraturas), deficiéncia de vitamina D, caquexia,
septicemia, endotoxemia, pancreatite,
hiperparatireoidismo, hiperadrenocorticismo
Gama-glutamil dano hepatico (metéstase, hepatite, obstrucéo
transferase figado, rins biliar, aflatoxicose), inducéo por
(GGT) glicocorticoides
g;gitélggg?]ase (GLDH) figado doencas hepéticas (necrose, obstrucéo biliar)

Lactato desidrogenase
(LDH)

Figado, musculo,
hemécias

desordens dos musculos esqueléticos
(rabdomidlise, miodegeneracdo nutricional) e
cardiaco (isquemia devido a endocardite,
dirofilariose, trombose adrtica, infarto, trauma,
necrose, neoplasia), moléstias renais e hepéticas
(necrose, leséo)

Lipase pancreas, figado

pancreatite aguda, falha renal, doencas
hepaticas, inducao por glicocorticoides e
opidides, obstrucdo intestinal, insuficiéncia
renal.

Tripsina pancreas

pancreatite aguda
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A medicdo da atividade enzimética no plasma como ajuda diagnostica esta
fundamentada nos seguintes conceitos:

(@) No plasma sanguineo podem ser encontradas enzimas cuja sintese e funcdo sao
exercidas em nivel intracelular, mas que podem sair para a corrente circulatéria, apos a
morte celular. Sob condi¢Ges normais, estas enzimas tém baixa atividade no plasma. (b)
Como a concentracdo intracelular das enzimas € bem maior que no plasma, danos
celulares relativamente pequenos podem levar a aumentos significativos da atividade
das enzimas no plasma.

(c) Aumentos da atividade enzimatica no plasma permitem fazer inferéncia sobre o
lugar e o grau do dano celular, uma vez que muitas enzimas sao especificas de 6rgaos. O
grau de alteracdo pode ser determinado pela atividade de enzimas associadas a
diferentes compartimentos celulares. Assim, em danos tissulares severos, aparece maior
atividade de enzimas mitocondriais e em danos menores aparece atividade de enzimas
citoplasmaticas ou de membrana.

(d) Os niveis enzimaticos no plasma estdo influenciados pela velocidade com que
entram na corrente circulatéria, o que por sua vez depende do dano celular e pela taxa de
inativacdo enzimatica (meia-vida da enzima).

(e) O evento que interessa na determinacdo enzimatica é o aumento da atividade, ndo
tendo geralmente importancia a sua diminuicao.

O sistema de medida mais usado da atividade enzimatica é o de Unidades
Internacionais (U ou UI) por litro. Uma Ul equivalente a quantidade de enzima que
catalisa a conversdo de 1 umol de substrato por minuto. A amostra utilizada para a
analise de enzimas deve ser preferivelmente soro e, se usar plasma, deve evitar-se 0 uso
de anticoagulantes com agentes quelantes de metais, tais como EDTA, citrato ou
oxalato, para evitar a inativacdo das metaloenzimas. A heparina é uma boa alternativa.
A estabilidade das enzimas ¢ diferente para cada uma sendo conveniente separar 0 SOro

ou o plasma o mais rapidamente possivel.

Indicadores urinarios
Densidade especifica urinaria
A densidade especifica urinaria pode ser determinada de forma facil e econébmica

mediante refratometria, sendo uma importante ferramenta da anélise fisica da urina.
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Na desidratacdo por perda ou falta de ingestdo de agua diminui a producéo de
urina, ficando mais concentrada e com menor valor de densidade, mas a restricdo de
consumo de agua sé afeta o volume urinario e, portanto a densidade, apés o 2° dia de
jejum hidrico, sendo compensado pela absor¢do de &gua presente no rimen (Ortolani,
2002). Quanto maior for a ingestdo de alimento, de proteina ou de nitrogénio néo-
protéico dietético, maior serd a producdo urinéria, causada por uma maior ingestdo de
agua. Por outro lado, quanto maior for a concentracdo de lactato plasmatico, observado
em estados de acidose lactica ruminal, menor sera o volume urinario (Osbaldiston &
Moore, 1971). Valores baixos de densidade urinaria sdo observados em insuficiéncia

renal cronica e na diabetes insipida.

pH urinario

O pH urinario pode refletir o estado de acidose ou alcalose do organismo, embora
em ocasides mecanismos compensatorios possam mascarar o desequilibrio. O pH
urinario dos ruminantes varia de 5,5 a 8,0 conforme a alimentacdo. Bovinos alimentados
a pasto tém um pH urinario mais alcalino (7,5 a 8,0), enquanto que os alimentados com
concentrado apresentam um pH mais acido (6,0 a 7,0). O pH da urina varia durante o
dia, sendo mais acido apés a alimentacdo. Assim recomenda-se que sua mediacao seja
feita cerca de 6 horas apds a alimentacdo (Ortolani, 2002).

O pH urinario tem sido utilizado para avaliar a eficiéncia da administracdo de sais
anibnicos, usados para prevenir a hipocalcemia em vacas leiteiras. Estes sais contém
cloreto de amodnio e sulfato de célcio (ions anibnicos), que acidificam o pH urinério.
Vacas que estdo recebendo sais anidnicos devem apresentar, cerca de 6 horas apos a

alimentacdo, um pH urinario entre 6,0 a 7,0 (Ortolani, 2002).

Corpos cetdnicos urinarios

Em condig¢des normais, pequenas quantidades dos corpos cetdnicos circulantes no
sangue sdo excretados pela urina, mas na cetose podem ultrapassar o limiar renal, sendo
excretados abundantemente. A deteccao de acetona e de acetoacetato na urina é feita por
meio da prova de Rothera, que utiliza o nitroprussiato de sodio como reativo e pode ser
realizada com fitas ou tabletes comerciais. E uma prova considerada semi-quantitativa
tendo resultado cruzes de zero a 4 (Ortolani, 2002). A prova detecta apenas grupos ceto

e, portanto, ndo detecta o BHB, principal corpo cetonico. Fitas urinarias mais recentes
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incluem a enzima BHB oxidase que converte 0 BHB em acetoacetato, conferindo maior

sensibilidade a prova.

Indicadores lacteos
Gordura do leite

Entre os fatores que influem na quantidade de gordura do leite, se destacam o0s
geneticos, o nivel de producdo (aumento da producdo diminui a gordura), os periodos de
lactagio e de gestacio e a alimentacdo. E importante que a amostra coletada néo seja do
inicio nem do fim da ordenha.

A gordura € o composto mais afetado pela dieta e pelo equilibrio energético
imposto ao animal. Dessa forma, em caso de balanco energético negativo, como o que
ocorre obrigatoriamente nas vacas de alta producéo, a alta lipomobilizacdo de gordura
enddgena causa um aumento no teor de gordura do leite. Esta situacdo em geral é
concomitante com o aumento do teor de corpos cetonicos nos leite e perda da condigédo
corporal do animal.

De qualquer forma, na interpretacdo da variacdo de gordura no leite devem ser
considerados alguns elementos de decisdo, tais como o conhecimento do valor de
gordura no leite do rebanho, conforme o tipo racial e as condicGes sazonais, a
composicdo da racdo, principalmente a proporcdo de fibra, a condi¢do corporal nos
diferentes periodos de lactacdo e as variagdes na composicdo de solidos totais do leite
com relacdo a fase de lactacdo (Noro et al., 2006).

Por outra parte, alteracdes no pH ruminal como o que ocorre na acidose lactica por
consumo aumentado de glicideos de fermentacdo rapida, tem impacto sobre a
composicao do leite, diminuindo o valor de gordura. Isto ocorre pelos seguintes efeitos:
aumento do acido propibnico (Cs), efeito insulinotrépico (favorece a lipogénese com
relacdo a lipolise) e baixo aporte de &cido acetico (C,), precursor dos acidos graxos.
Essa diminuicdo da gordura do leite tem sido denominada sindrome de baixa gordura do
leite (low milk fat syndrome).

E evidente que a determinaco do percentual de gordura no leite devera ser uma
medicdo individualizada e se considera de utilidade nas primeiras seis semanas de
lactacdo. Sempre que o leite apresente aumentos na gordura, haverd reducdo das

proteinas nos solidos totais ocasionando menor valor do produto.
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Proteina no leite

E conveniente separar os diferentes compostos nitrogenados do leite denominados
genericamente de proteinas. Esta composi¢édo inclui as caseinas chamadas de “proteinas
verdadeiras”, mas também a albumina e as globulinas de origem lactea e sanguinea, bem
como enzimas, aminoacidos, peptideos e uréia. Para efeitos produtivos devem
considerar-se diferencialmente os seguintes produtos nitrogenados: caseinas, proteinas
do soro do leite e nitrogénio nao protéico.

A regulacgdo da secrecdo lactea permite que a composicao das proteinas permaneca
relativamente constante no leite, apesar de aumentos no consumo de proteinas pela
dieta. O aumento da proteina total do leite em resposta ao aporte da dieta se da
fundamentalmente sobre a base do aumento de energia e de nitrogénio ndo protéico
(uréia). O aporte de uréia como fonte de nitrogénio estd limitado em sua absor¢do pelo
aporte de energia para permitir a metabolizacdo por parte dos microorganismos
ruminais, podendo passar por via sanguinea para a glandula maméria e o leite, existindo
uma forte correlacéo entre as concentracdes de uréia no sangue e no leite.

A relacédo entre o contetdo de gordura/proteina do leite é um indicador apropriado
para as mudancas na composicdo do leite referidas com a resposta a dieta, uma vez que,
em geral, as respostas do aumento de gordura e de proteina do leite vdo em sentidos
opostos quando a dieta muda. E conhecido um efeito de depressdo das caseinas no leite
pelo excesso de gordura na racao.

Diminuicdo na secrecdo de proteinas lacteas ocorre em caréncias alimentares
severas, em afeccOes graves da integridade hepatica, em parasitismos ou nas afeccdes
inflamatdrias da glandula mamaria onde diminuem as caseinas e aumentam as proteinas

do soro.

Uréia no leite

A uréia € o produto final do metabolismo protéico. Quantidades apreciaveis de
uréia aparecem no sangue e no leite, fluidos nos quais pode medir-se de forma
confiavel, uma vez que a uréia sanguinea passa o epitélio alveolar da glandula mamaria
difundindo-se no leite. Assim, os niveis de uréia no leite ttm uma alta correlagcdo com a
concentragdo sérica de uréia (Rajala-Schultz et al., 2001).

A uréia pode ser usada como uma ferramenta no monitoramento do manejo

nutricional, especialmente quanto a eficiéncia de utilizacdo de nitrogénio na dieta, como
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indicador de excesso de amonia ruminal em relacdo a energia disponivel para o
crescimento bacteriano no rumen.

Os niveis normalmente aceitos de uréia no leite estdo num intervalo entre 21,4 a
34,2 mg/dL. Quando o valor esta elevado em um animal ou um rebanho, é evidente que
a proteina esta sendo utilizada de forma ineficiente e, uma vez que a proteina é um dos
componentes mais caros da dieta, ocorrem perdas econémicas, que serdo somadas as
perdas por falhas reprodutivas. Butler et al. (1996) associam reducdo nas taxas de
gestacdo com valores superiores a 40,7 mg/dL de uréia no leite. No Brasil, ndo existem
estudos dessa dimensdo que possam ser referéncia no tema.

Finalmente, quando os valores de uréia sdo baixos (menos de 19 mg/dL), a
informacdo permite reconhecer que os niveis de proteina na dieta sdo inadequados,

devendo portanto aumentar a oferta protéica.

Considerac0es finais

Os transtornos metab6licos em bovinos tém aumentado de forma progressiva nos
ultimos anos, acompanhando o avanco da genética no sentido de obter animais mais
produtivos, uma vez que a fisiologia e o metabolismo ndo acompanham paralelamente a
capacidade de maior produtividade. A utilizacdo da bioquimica clinica em fluidos
corporais, tais como sangue, urina e leite, pode ser mais explorada pelos clinicos
buiatras como ferramenta concomitante com o exame clinico e a anamnese, ndo
somente no diagnostico de casos clinicos de transtornos metabolicos, mas especialmente
dos casos subclinicos e no acompanhamento, monitoramento e prevencgdo de condi¢des
patoldgicas. Atualmente, a maioria dos laboratérios clinicos tem a sua disposicdo
técnicas e equipamentos que fazem mais econdmicas e acuradas as analises nesses
fluidos, de forma que os veterinarios devem possuir 0 conhecimento necessario para sua

melhor utilidade.
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