UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA

DAMARIS FERREIRA DE SOUZA

PARAMETROS HEMATOLOGICOS E DE BIOQUIMICA CLINICA DE CORDEIROS
EM CRESCIMENTO

CURITIBA
2012



DAMARIS FERREIRA DE SOUZA

PARAMETROS HEMATOLOGICOS E DE BIOQUIMICA CLINICA DE CORDEIROS
EM CRESCIMENTO

Dissertagao apresentada ao Programa de Pds-graduagao
em Ciéncias Veterinarias, area de concentracdo em
Ciéncias Veterinarias, linha de pesquisa em Sistemas de
Produgao Animal e Meio Ambiente, Setor de Ciéncias
Agrarias, Universidade Federal do Parana, como parte das
exigéncias para obtencdo do titulo de Mestre em Ciéncias
Veterinarias.

Orientadora: Profa. Dra. Alda Lucia Gomes Monteiro
Co-Orientadora: Profa. Dra. Rosangela Locatelli Dittrich

Comité de Orientacéo:
Profa. Dra. Rosangela Locatelli Dittrich
Prof. Dr. Ivan Roque de Barros Filho

CURITIBA
2012



PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS
VETERINARIAS

PARECER

A Comissdo Examinadora da Defesa da Dissertagdo intitulada
“PARAMETROS HEMATOLOGICOS E DE BIOQUIMICA CLINICA DE
CORDEIRAS EM CRESCIMENTQ" apresentada pela Mestranda DAMARIS
FERREIRA DE SOUZA declara ante os méritos demonstrados pela Candidata, e de
acordo com o Art. 79 da Resolugdo n® 65/09—CEPE/UFPR, considerou a candidata

1 para receber o Titulo de Mestre em Ciéncias Veterindrias, na Area
fe Concentragdo em Ciéncias Veterinarias.

Curitiba, 10 de janeiro de 2012

Professora Dra. Alda Lacia Gomes Monteiro
Presidente/Onientagora

p

{

A

Professora Dra. Rosangela Locatelli Dittrich
Membro

Profesgzér/:% Elizabeth More:rzwm;mdt

Membro

Professor ID;\E i

~Tvan Roque de Barros Fitho
Membro




i:rﬁflli-"]qlmr{f'l i

Universidade Federal do Parana
Setor de Ciéncias Agrarias
Camnissdo de Etica no Use de Animais - CEUA SCA

CERTIFICADO

Certificamos que o protocolo no. 016/2011, referente ao projeto “A dinidmica dos parimetros
hematolégicos e bioquimicos de ovelhas ¢ de cordeiros em crescimento ”, sob a responsabilidade de
Damaris Ferreira de Souza, na forma que foi apresentado, foi aprovado pela Comissio de Etica no
Uso de Animais do Sctor de Ciéncias Agrérias, em reunido realizada dia 04 de agosto de 2011.

CERTIFICATE

We certify that the protocol number 016/2011, regarding the project “Dynamic of haematological
and biochemistry parameters in ewes and growing lambs”, in charge of Damaris Ferreira de Souza,
in the terms it was presented, was approved by the Animal Use Ethics Committee of the
Agricultural Sciences Campus of the Universidade Federal do Parana (Federal University of the
State of Parand, Southern Brazil) during session on August, 2011.

Curitiba, 04 de agosto de 2011.

2 [+

Geraldo Camilo Alberton atrick Schmidt
Presidente Vice-Presidente

Comissdo de Etica no Uso de Animais
Setor de Ciéncias Agririas
Universidade Federal do Parana.



A DEUS, meu maior Tesouro,
Meu verdadeiro Mestre, meu Referencial,
OFERECO... Tudo o que sou e tudo o que tenho!

A minha mée Gelcira e aos meus irmdos Neliane e Jessé David,
DEDICO... Porque minhas vitérias sdo nossas vitorias!



Fixemos os olhos né&o naquilo que se vé, mas no que ndo se Vvé,
Pois o que se vé é transitorio, mas o que ndo se vé é eterno.

I Corintios 4:18 (NVI)



AGRADECIMENTOS

Amado Deus...

N&o poderia deixar de agradecer-Te por tudo que tens feito por mim, sempre mais que o
bastante. Agradego porque ndo ha nada impossivel ao que cré e confia em Ti. Por conceder-me vida
e saude, compartilhando comigo de cada um dos meus dias. Por nunca me deixar na mao, por me
sustentar nos tempos de adversidade, pelo fortalecimento nas horas de fraqueza, pelo
encorajamento, pelo estabelecimento de Teus sonhos e projetos (sempre maiores e melhores que os
meus) no decorrer do tempo.

“Eu sei, Teus pensamentos sdo mais altos que os meus
Teu caminho é melhor do que o meu

Tua viséo vai além do que eu vejo

O Senhor sabe exatamente o que é melhor pra mim
Mesmo que eu nado entenda o Teu caminho, eu confio.”

Agradeco pelas dificuldades, pois me permitiram crescer como pessoa, desenvolver meu
carater, minha criatividade, meu senso de humor, minha responsabilidade, minhas opiniées, minhas
habilidades. Obrigada por me oportunizar ver o lado bom das coisas e selecionar o que devo reter
comigo e o que dispensar. Mas também agradeco pelos muitos bons momentos e pelas pessoas que
colocaste em meu caminho, e que se apresentaram continuamente como Tuas respostas a mim.

Obrigada pela minha mae Gelcira, digna do meu amor incondicional, por manté-la com
paciéncia, e com disposicdo a me socorrer até nas atividades de campo. Por fazer dela um exemplo
de fidelidade e perseveranca, e porque em toda a minha vida dificilmente encontrarei alguém que a
supere no papel de mae.

Obrigada pela minha amada irm& Neliane, por todo auxilio. Por todas as vezes que me
ofereceu seus préstimos nas madrugadas, por cada resultado ditado para tabulagdo dos dados, pelas
nossas negociagdes, pelo compartiihamento de experiéncias de trabalho e por todos os potes de
sorvete consumidos, huumm.

Obrigada pelo apoio enviado por meio de meus primos Sergio Luiz e Gustavo, por toda
prontiddo em cairem da cama em alguns domingos para me auxiliarem nos manejos de ultima hora
dos animais. Pela amizade e por nunca se recusarem a me ajudar.

Agradeco pela sorte e honra em fazer parte de minha familia, pelo Jessé David, Nadir,
Isabele, Josevaldo, Salete, Denise, Sidney Paulo, Josiane, David Jonathan, Paulo Felipe,
Maiara, Ivone, Joaquim, Ivonete, Ruth, Jovenal e pelos pequenos que nasceram para tornar
nossos dias ainda mais alegres: Emanuele, Jodo Pedro e Isaque Bernardo. Obrigada por fazé-los
dedicados ao cumprimento da Tua vontade acima de tudo. Por serem pessoas inspiradoras e porque
certamente, assim como o pessoal da igreja, intercederam constantemente ao Senhor em meu
favor.

Senhor, agradego por se preocupar com minha educagao, colocando sempre professores
altamente capacitados em meu caminho. Agradego por todo o corpo docente e funcionarios do

PPGCV-UFPR. E também por suprir minhas necessidades, permitindo-me usufruir do apoio financeiro



recebido. Obrigada pelo pessoal do Programa Reuni, da CAPES-MEC, e por todos que trabalharam
para que isso fosse possivel.

De modo especial, agradeco pela profa. Alda Liucia Gomes Monteiro, por té-la tido como
autoridade constituida pelo Senhor sobre minha vida durante os ultimos anos. Por todo o periodo de
convivéncia, pelo aprendizado, por cada oportunidade, pela confianga (talvez até em excesso) em
mim depositada. Por nem sempre aceitar minhas idéias e discuti-las quando possivel (isso é
essencial!), e por ter cedido praticamente todo o rebanho do LAPOC para realizagdo dos
experimentos. Por ser responsavel, direta ou indiretamente, por boa parte de quem sou como
profissional hoje.

Agradeco pela profa. Rosangela Locatelli Dittrich, pelo apoio consistente na realizagdo
deste trabalho. Por abrir as portas do laboratério sem objegcbes. Por sempre dar um jeito de me
atender quando precisei, por responder minhas listas de perguntas sem recuar. E por ser, para
muitos de seus alunos, um grande exemplo a ser seguido.

Obrigada pelo prof. Ivan Roque de Barros Filho e pela profa. Elizabeth Moreira dos
Santos Schmidt, pela disposicdo em me ajudar, por todo incentivo, por cada linha de corregdes,
criticas e sugestdes, que certamente contribuiram muito para o enriquecimento deste trabalho.

Senhor, muito obrigada por ensinar que devemos dar honra a quem merece honra. Nesse
sentido, sou imensamente grata pelas vidas do Carlos Henrique Kulik e da Luciana Helena
Kowalski, aos quais também dedico grande parte desta conquista. Obrigada por garantir que eles
nao se limitassem apenas em querer ajudar com o suficiente, mas porque durante todo o tempo pude
contar com a prontidao e boa vontade deles além do esperado. Obrigada porque caminharam muitas
milhas a mais comigo, tornando o trajeto mais agradavel e toleravel, e o fardo mais leve. Pego-Te
que, por favor, os recompense imensuravelmente, que seus caminhos sejam prosperos € que ao
longo de suas vidas possam ter o prazer de encontrar pessoas, no minimo, como eles quando
precisarem. Que permanecam refletindo o Teu carater.

Agradeco muito pelo Edson Ferraz Evaristo de Paula e pela Thayla Sara Soares Stivari,
por serem béncdos do Senhor em minha vida. Pela parceria nos desafios, pela esperanca
compartilhada, pela paciéncia, pela amizade impar, pelo privilégio em té-los fazendo parte de minha
histéria, e por terem um significado especial e prioritario nesta fase. Que seus ouvidos estejam
sempre atentos a Tua voz.

Obrigada pela Keila Youko Fujii, por todos os anos de parceiragem e amizade, por
conserva-la desde o inicio da graduagdo sempre por perto. Pela forma simples de usa-la para me
fazer enxergar e descomplicar as coisas. Por ter permitido que abrisse mao de sua zona de conforto
para me apoiar. Pela confianga demonstrada diariamente, por dividir idéias e multiplicar
generosidade. E claro, por todas as leituras de laminas realizadas enquanto me esperava para
almocgar, e por ceder a famosa “salinha da mestranda Keila” durante a correria do dia-a-dia. Muito
obrigada mesmo!

Obrigada pelo Sergio Rodrigo Fernandes, por torna-lo praticamente meu “irmao cientifico”.
Por presentea-lo com inteligéncia e humildade, e pela enorme paciéncia que ndo me foi negada,

ajudando-me a solucionar duvidas apés duvidas (com certeza sera um excelente professor!). Pela



amizade, preocupacao, disposi¢ao, por todo apoio técnico e até pela contribuicdo em algumas coletas
de sangue aleatérias. Sou extremamente grata por sua inestimavel ajuda! Também agradego pela
significativa (P<0,00...) contribuigdo e empenho do Raphael Diego Fernandes nas analises
estatisticas, foi uma participagao absurdamente importante!

Muito obrigada Deus, pelo Bruno de Queiroz Castilhos, pela Marilia de Oliveira Koch e
pelo Olair Carlos Beltrame que foram bracgos-direito durante todo este tempo. Por cada explicagéo e
discussdo de minhas duvidas laboratoriais. Por me acompanharem no ritmo frenético da rotina. Por
todas as cantorias e muitas, muitas, muitas risadas diarias. Obrigada por me obrigarem a amar a
Patologia Clinica!!! Sem duvida, foram responsaveis pela manutengdo do meu bom humor, apesar
dos pesares.

Senhor, agradeco por todos os momentos vividos ao lado do pessoal do LAPOC, pelos
amigos, pelo aprendizado e pelas muitas historias que levarei comigo. Agradecgo, pelos antigos
integrantes do grupo, pelo conhecimento e pelas saudades deixadas, mas devo agradecer-Te,
principalmente, pelos que colocaste comigo durante esta etapa. Além dos ja mencionados
anteriormente, agradeco pelo Cldudio José Araujo da Silva, Daiane Regonato, Fernando Hentz,
Leonardo Stefano Fernandes Zamoner, Maria Angela Machado Fernandes, Melina Xavier
Tonon, Mylena Taborda Piquera Peres, Odilei Rogério Prado, Raquel Cristina Bredt, Susana
Gilaverte e Thalita Manzoni Nomura. Também por aqueles que ficaram por menos tempo, mas cuja
participacdo e presenca nao foram de menor importancia: Anderson Elias Bianchi, Brunno Galo,
Carolina Tardeli, Denis Vinicius Pelepek, Flavia Cristina Sequinel, Kamila Lopes de Faria, Maira
Laskoski, Nelson Teixeira Santos Junior, Thiago Augusto da Cruz e Tiago Rafael Cosmo. Muito
obrigada Senhor, pelo esforco e comprometimento de cada um, na medida do possivel, em me
ajudar!

Agradeco pelos funcionarios do LAPOC, Sr. Vitor, Sérgio e Reginaldo e também pelo
Emerson e Nivaldo (e toda a equipe de vigilantes da fazenda), pela amizade, pelo respeito, pela
indispensavel ajuda no cuidado com o rebanho e por todo trabalho extra que dispensaram a mim.
Meu sincero obrigada!

Também agradeco pelas “criangas da fazenda”: Eliana, Sérgio Junior e Schannaya (meus
queridos e valorosos estagiarinhos!) que, com enorme pureza e simplicidade, tanto alegraram meus
finais de semana. Por favor, Senhor, conduza-os sempre em Tua retidao!

Sou grata Senhor, pela Maria Emilia (do Laboratério de Fitotecnia), pelo prof. Patrick
Schmidt e pelo Charles Ortiz Novinski, por todo auxilio e cuidado prestado com as amostras para
as analises bromatologicas. Pelo Ricardo José Canever, pela ajuda e direcionamento com o preparo
e leitura dos exames de coprocultura. E por todos os residentes do Hospital Veterindrio que
tiveram paciéncia e tranquilidade no compartiihamento do uso do laboratério.

Agradeco por todos aqueles que de alguma forma me apoiaram neste periodo, contribuindo
de diferentes maneiras para o0 meu progresso: prof. Paulo Rossi Junior, prof. Jodo Ricardo
Dittrich, Renata Azevedo de Abreu, Thais Gislon da Silva, Isabel Cristina Bonometti Stieven,
Giovana Fanchin Zanetti, Giuliano Talys de Oliveira, Rafael Felice Fan Chen, Ana Laura Pinto

D’Amico Fam, Angela Mara Coraiola, Nina da Cunha Medeiros, Tiemi, Suelen Graziele Soares



de Carvalho, Mariana Pavelski ¢ Emanuel Orestes da Silveira. Obrigada pela companhia, pela
amizade, pelos conselhos, pelo incentivo.

Muito obrigada pelos amigos “ponta-firme” que, mesmo a quildmetros de distancia,
mantiveram seu apoio por perto: Ana Paula Perinazzo, Cristine Paduan Nolli, Daniel Junges,
Jonatas Campos de Almeida e Michelle de Oliveira Maia Parente. Obrigada por todos os e-mails,
pelas mensagens, pelas palavras ditas, por acreditarem e torcerem por mim.

Obrigada pelos alunos das praticas de docéncia (em Ovinocultura e Caprinocultura), pelo
respeito e carinho com que nos trataram, pela participagdo nas aulas, pela empolgagdo com os
exames de OPG, pelos muitos e divertidos relatérios de aulas praticas e pela motivagdo ao nosso
humilde trabalho.

Querido Deus, também agradeco demais por Teu cuidado com cada animal utilizado durante
os experimentos, mesmo por aqueles cujos dados nao fizeram parte deste trabalho. Sei que Tua
protecdo esteve sobre eles. Obrigada pelas ovelhas, pelas cabras, pelos cabritos, pelos
cordeiros e pelas “borregas da Damaris”, por cada microlitro de sangue doado, pela participagao
(in) voluntaria nos jejuns, repasses, manejos, coletas, etc., e pelo muito que aprendemos observando
esses seres que demonstram téo claramente o quao perfeitas sdo Tuas obras.

Obrigada Senhor, pois ainda que eu tenha me esquecido de citar alguém, sei que todos
jamais deixarao de ser lembrados por Ti. Agradego-Te por todos!

Finalizando, peco-Te que Tuas maos estejam sempre estendidas sobre nés. Que possamos
ser em tudo agradaveis diante de Teus olhos. Que Tua onisciéncia, onipresenga e onipoténcia sejam
a nosso favor. Que Teus designios sejam concretizados sobre nossas vidas e que Tuas béngéos
possam sempre nos alcangar.

Agradeco-Te de todo meu coragao, toda minha alma e todo meu entendimento, tendo plena

convicgao de que faras muito mais além daquilo que me coloco a pedir ou pensar...

Em nome do Nome que é sobre todo nome, meu Querido Jesus. Amém.



RESUMO

O objetivo deste estudo foi avaliar a dindmica dos parametros hematoldgicos e de
bioquimica clinica de cordeiros recém-nascidos, durante as primeiras 72 horas de
vida, e monitorar a cinética dos parametros hematoldgicos de cordeiras durante os
primeiros quatro meses de vida, comparando seus valores aos intervalos de
referéncia de ovinos adultos. Inicialmente, foram coletadas amostras de 28 cordeiros
neonatos, determinando-se valores de parametros sanguineos em duas etapas: pré-
colostro e pos-colostro. Observou-se diminuicdo (P<0,05) do hematdcrito,
hemoglobina e volume globular meédio (VGM), com aumento (P<0,01) da
concentracdo de hemoglobina globular média (CHGM) entre os momentos
avaliados. As contagens absolutas de leucdcitos totais, neutrofilos segmentados e
linfécitos foram maiores (P<0,01) no momento péds-colostro. Neste momento,
também foram registradas maiores (P<0,001) concentragcdes de proteinas totais,
com aumento (P<0,01) de fibrinogénio e de globulinas totais e decréscimo (P<0,05)
de albumina. Os valores de bilirrubina total, bilirrubina direta, glicose, colesterol total
e triglicerideos elevaram-se (P<0,001) apds o consumo de colostro. Constatou-se
aumento (P<0,01) dos niveis de uréia concomitante a redugdo (P<0,01) de
creatinina, e intensificacdo (P<0,001) das atividades enzimaticas de aspartato
aminotransferase (AST) e gama-glutamiltransferase (GGT), na etapa pos-colostro.
Posteriormente, foram estabelecidos valores para os parametros hematoldgicos de
35 cordeiras V2 Suffolk x %2 White Dorper, baseados em hemogramas realizados aos
30, 60, 90 e 120 dias de idade. As concentragdes de hemoglobina determinadas aos
30 dias foram levemente inferiores aos valores de referéncia para adultos. Os
valores de VGM e CHGM enquadraram-se abaixo ou proximos aos limites inferiores
do intervalo de referéncia para adultos durante todo o periodo de estudo. O numero
de neutrdfilos segmentados, linfécitos, mondcitos e a razdo neutrdfilo:linfocito
oscilaram fora da amplitude delimitada para animais adultos. A média do numero
total de eritrécitos aumentou (P<0,001) entre 30 e 60 dias e reduziu (P<0,01) ao final
do periodo experimental. Os valores médios de hematdcrito e de hemoglobina
elevaram-se (P<0,001) até os 90 dias, apresentando suave diminuigao aos 120 dias
de idade. As médias de VGM e CHGM aumentaram (P<0,001) com a idade. A média
do numero total de leucdcitos aos 90 dias foi superior (P<0,05) as médias dos outros
momentos, acompanhando o aumento (P<0,05) do numero absoluto de linfocitos.
Constatou-se predominio de neutréfilos segmentados sobre o perfil leucocitario, com
0 pico de seus valores aos 60 dias (P<0,01). Durante todo o estudo, as médias da
contagem de eosindfilos foram superiores (P<0,001) a da primeira amostragem, e o
numero de monacitos decresceu (P<0,05) atingindo seu menor valor aos 120 dias de
idade. Os resultados deste trabalho confirmam a existéncia de alteragdes fisiologicas
nos valores hematologicos e de bioquimica clinica de cordeiros, desde o nascimento
até o quarto més de vida. Portanto, recomenda-se o0 uso de intervalos de referéncia
especificos para esta faixa etaria. Além disso, fatores como o consumo de colostro e
as adaptacbes fisiologicas do organismo a vida extra-uterina, devem ser
considerados para maior precisdo na interpretacédo e definigdes diagndsticas de
exames laboratoriais realizados em cordeiros durante a fase de crescimento.

Palavras-chave: bioquimica clinica, cordeiros, hemograma, idade, intervalos de
referéncia, ovinos



ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the dynamics of hematological and clinical
biochemistry parameters in newborn lambs during the first 72 hours of life, and to
monitor the kinetics of hematological parameters in female lambs during the first four
months of life, comparing their values at reference intervals of adult sheep. Initially,
samples were collected of 28 newborn lambs, determining values for the blood
parameters in two stages: pre-colostrum and post-colostrum. A decrease (P<0.05) in
hematocrit, hemoglobin, and mean cell volume (MCV), and an increase (P<0.01) in
mean cell hemoglobin concentration (MCHC) were observed between the moments
assessed. The absolute total white blood cell (WBC) count, segmented neutrophils
and lymphocytes were higher (P<0.01) in post-colostrum moment. At this moment,
also higher (P<0.001) total protein concentration was recorded, with an increase
(P<0.01) in fibrinogen and total globulin, and a decrease (P<0.05) in albumin. The
values of total and conjugated bilirubin, glucose, total cholesterol and triglycerides
rose (P<0.001) after colostrum intake. An increase (P<0.01) in urea levels with a
reduction (P<0.01) in creatinine, and intensification (P<0.001) of enzymatic activities
of aspartate aminotransferase (AST) and gamma-glutamyl transferase (GGT) were
observed in the post-colostrum. Following, the hematological parameters values of
35 ' Suffolk x %% White Dorper female lambs were determined, based on
hemograms performed on their 30, 60, 90 and 120 days of age. The hemoglobin
concentrations determined at 30 days of age were slightly lower than the values of
adult reference intervals. The MCV and MCHC values fitted below or near to the
lower bounds of the adult reference intervals throughout the study period. The
segmented neutrophil, lymphocyte and monocyte count and neutrophil:lymphocyte
ratio oscillated outside the range for adult animals. Mean of red blood cell (RBC)
count increased (P<0.01) between 30 and 60 days, and decreased (P<0.01) to the
end of the experimental period. Mean value for hematocrit and hemoglobin
concentration rose (P<0.001) at 90 days, with mild reduction at 120 days. Mean of
MCV and mean of MCHC showed an increase (P<0.001) with the aging progresses.
The mean of total WBC count at 90 days was higher (P<0.05) than the means of
other moments, accompanied the increase (P<0.05) of the absolute lymphocyte
count. There were predominance of segmented neutrophils on leukocyte profile,
which reached peak of their values at 60 days (P<0.001). Throughout study period,
the mean of eosinophil count remained higher (P<0.001) than the first sampling, and
the monocyte count decrease (P<0.05) reaching their lowest levels at 120 days of
age. The results of this study confirm the existence of physiological changes in
hematologic and clinical biochemistry values in lambs, from birth until the fourth
month of life. Therefore, it is recommended the use of specific reference intervals for
this age-group. Furthermore, the factors such colostrum intake and physiological
adaptations of the body to extrauterine life, will be considered in order to improve the
interpretation and definitions of diagnostic laboratory tests during the growth phase in
lambs.

Keywords: age, clinical biochemistry, complete blood cell count, lambs, reference
intervals, sheep
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1. CONSIDERAGOES INICIAIS

A ovinocultura de corte tem se apresentado como atividade promissora no
agronegocio brasileiro, demonstrando potencial para competir com os principais
produtores de carne ovina do mundo (MADRUGA et al., 2005). No entanto, assim
como em outros paises de clima tropical ou subtropical, os problemas relacionados a
sanidade dos rebanhos ainda representam um dos principais desafios a serem
superados para sua efetiva expansao (RIBEIRO, 1988). Existem falhas no
diagnostico, prognostico, tratamento, controle e profilaxia de diversas enfermidades,
muitas das quais alteram marcadamente os processos fisiologicos e metabdlicos dos
constituintes sanguineos dos animais.

A avaliagdo laboratorial dos parametros hematolégicos € uma importante
extensdo do exame fisico (POLIZOPOULOU, 2010). O hemograma auxilia na
conclusao de diagndsticos e no estabelecimento de progndsticos para diferentes
tipos de anemias, policitemias, hemoparasitoses, infecgdes, inflamagdes, condi¢des
de estresse, respostas a excitagdo, e disturbios afins que acometem o rebanho
ovino (JONES e ALLISON, 2007). Por sua vez, a determinagdo dos parametros de
bioquimica clinica contribui para o entendimento do funcionamento de varios
sistemas corporais (RUSSELL e ROUSSEL, 2007). Dessa forma, as informagdes
obtidas nestes exames direcionam a escolha da intervencdo terapéutica mais
adequada para cada caso clinico.

A composig¢ao sanguinea pode também revelar a condigdo nutricional de um
animal (GONZALEZ e SCHEFFER, 2002). Quando avaliada ao nivel populacional,
conceitua-se como perfil metabdlico, apresentando aplicagbes praticas no manejo
alimentar de rebanhos (PAYNE e PAYNE, 1987). Aponta desequilibrios entre o
ingresso de nutrientes no organismo, seu metabolismo e os egressos, podendo ser
utilizada para identificar doencas metabdlicas e desbalangos nutricionais
(CONTRERAS et al., 2000).

Portanto, sdo evidentes os beneficios obtidos a partir de uma simples amostra
de sangue quando analisada corretamente. Contudo, ainda hoje, a avaliagédo dos
parametros sanguineos de animais de produgédo € muitas vezes negligenciada. Isso
€ consequente a inoperancia do encaminhamento de amostras até os centros
laboratoriais veterinarios, pelo afastamento das propriedades rurais, ou devido a

falta de valores de referéncia proprios para uma regido ou populagao especifica.



18

No Brasil, a investigagdo dos parametros sanguineos de ovinos tem se aliado
principalmente aos estudos sobre parasitismo gastrintestinal. Ao delimitar o
monitoramento do perfil sanguineo e o estabelecimento de valores de referéncia
para cordeiros como o tema central de estudo, sao raros os trabalhos disponiveis na
literatura. Dentre os quais, destacam-se os estudos de Gama et al. (2007) sobre o
perfil hematolégico, e de Ribeiro et al. (2003), Tabeleao et al. (2007) e Meira Jr. et al.
(2009) sobre o perfil bioquimico-metabdlico.

Gama et al. (2007) avaliaram a influéncia do desenvolvimento etario e do tipo
racial sobre os parametros eritrocitarios de 36 cordeiros, resultantes do cruzamento
entre animais da raga Dorper com as ragas Morada Nova, Santa Inés e Rabo Largo,
monitorados do nascimento até 180 dias de idade. Neste estudo, o numero de
eritrocitos foi significativamente maior na primeira do que na segunda e terceira
semanas de vida, aumentando a partir desse periodo; o hematécrito diminuiu
significativamente até os 45 dias de idade, apresentando leve aumento até os 90
dias; a concentragdo de hemoglobina decaiu significativamente a partir do
nascimento até a terceira semana de vida, e até os 45 dias exibiu alteragdes
distintas entre os diferentes grupos raciais, com posterior declinio aos 120 dias de
idade. O VGM e a hemoglobina globular média (HGM) decresceram
significativamente entre a segunda semana de vida até os 90 dias de idade.

Por sua vez, Ribeiro et al. (2003) determinaram o perfil metabdlico de 30
borregas Corriedale, de quatro meses de idade, mantidas em pastagem nativa,
objetivando avaliar as condigdes nutricionais dos animais em diferentes esta¢des do
ano. Registraram concentragbes de 55,3 g/L de proteina total, 32,6 g/L de albumina
e 23,0 g/L de globulinas totais, as quais, com exceg¢ao da albumina, variaram entre
as estagbes. Quanto ao metabolismo energético, verificaram que a concentragéo de
beta-hidroxibutirato foi maior no verdo (0,08 mmol/L), com menor valor de glicose no
mesmo periodo (2,74 mmol/L).

Também sob regime de pastejo em pasto nativo, Tabeledo et al. (2007)
caracterizaram os parametros metabdlicos de cinco cordeiros e de cinco cordeiras,
mesticos lle de France e Corriedale, com idades entre 75 e 95 dias. Os autores nao
observaram diferengas nos parametros em funcao da idade, mas atestaram que a

concentragdo de albumina foi maior nos machos (21,0 g/L) que nas fémeas (20,2
g/L).
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Em regime de semi-confinamento, Meira Jr. et al. (2009) distribuiram 161
ovinos Santa Inés em trés grupos etarios: (1) animais com até seis meses de idade;
(2) animais entre sete e 18 meses de idade; e, (3) animais com idade acima de 18
meses. Encontraram valores séricos de 58,6+9,6 g/L para proteinas totais, 23,3+4,3
g/L para albumina, 63,25+27,52 U/L para AST e 28,45+14,53 U/L para GGT.
Concluindo-se que os valores referentes a concentragdo sérica de albumina e as
atividades séricas de AST e GGT séo influenciados pelo fator etario.

De maneira geral, ha falta de valores de referéncia para parédmetros
hematoldgicos e/ou de bioquimica clinica para ovinos, sobretudo quando se referem
aos animais mais jovens. Por isso, em muitos outros estudos, € mesmo na rotina de
atendimento clinico, persiste o uso de valores de referéncia relatados para ovinos
adultos na avaliacdo de cordeiros. Ha dificuldade para interpretagao fidedigna dos
exames laboratoriais, podendo transcorrer em equivocos nas intervengdes adotadas
para correcao dos problemas.

O presente trabalho é fruto da demanda também constatada em pesquisa
anterior do LAPOC/UFPR, em que foram comparados parametros sanguineos de
cordeiros terminados em diferentes sistemas de produgédo em pastagem. No estudo,
considerou-se que alteragdes observadas na condicdo sanitaria e metabdlica dos
animais poderiam ter sido interpretadas com maior acuracia se houvesse prévio
acesso a valores de referéncia especificos para cordeiros lanados, bem como maior
entendimento sobre a dinadmica dos parametros hematolégicos e bioquimicos ao
longo da fase de pré-abate de cordeiros (FERNANDES, 2010).

Em ovinos adultos ja foram relatadas variagdes significativas nos parametros
sanguineos em funcédo de diferentes estados fisioldgicos (KRAJNICAKOVA et al.,
1997; EL-SHERIF e ASSAD, 2001; RIBEIRO et al. 2004; YOKUS et al., 2004; BRITO
et al., 2006; BALIKCI et al., 2007; OBIDIKE et al., 2009). Acredita-se que em
cordeiros ocorram importantes oscilagdes nesses parametros em fungao do
desenvolvimento etario. Isso, em decorréncia ao consumo de colostro, as
adaptacoes fisioldgicas ao ambiente extra-uterino e ao proprio desenvolvimento dos
animais durante a fase neonatal e ao longo do crescimento.

De fato, inumeros fatores de variabilidade, como condi¢gdes climaticas e
ambientais, condicdo nutricional, estado fisiologico, tipos de manejo, raca, sexo e
idade, devem ser considerados para adequada avaliagdo dos parametros
sanguineos (JAIN, 1993; NDOUTAMIA e GANDA, 2005). Além disso, sugere-se que
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em cada localidade sejam estabelecidos valores de referéncia proprios para sua
populagéo (ALENCAR FILHO, 1970).

Nesse contexto, objetivou-se com este trabalho fornecer informagdes sobre a
dindmica de parametros eritrocitarios, leucocitarios e bioquimicos séricos de ovinos
jovens em fase de crescimento, e comparar seus valores aqueles relatados para
adultos.

Assim, esta dissertacdo € composta por dois capitulos, em formato de artigos
cientificos, na qual o primeiro capitulo intitula-se: “Parametros hematolégicos e de
bioquimica clinica de cordeiros recém-nascidos, antes e apds a ingestdao de
colostro”. Este artigo apresenta a dindmica e valores numéricos das células e
metabdlitos sanguineos de cordeiros durante a fase neonatal, discutindo-se as
principais alteragdes verificadas nos primeiros dias apds o nascimento. E o segundo
capitulo, intitulado “Cinética dos parametros hematolégicos de cordeiras
Suffolk x 72 White Dorper durante os primeiros quatro meses de idade”, versa
sobre as variagcdes do perfil eritrocitario e leucocitario de cordeiras durante a fase de
cria, entre 30 e 120 dias de idade. Ainda, aponta as principais diferengas entre os
valores obtidos neste trabalho e os valores de referéncia para ovinos adultos,

frequentemente utilizados nas avaliagdes laboratoriais de animais da espécie ovina.
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2. CAPITULO | - PARAMETROS HEMATOLOGICOS E DE BIOQUIMICA CLIiNICA
DE CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A
INGESTAO DE COLOSTRO

RESUMO

Objetivou-se neste estudo avaliar a dinAmica dos parametros hematolégicos e de
bioquimica clinica de cordeiros recém-nascidos sadios durante as primeiras 72
horas de vida, antes e apds o consumo de colostro. Foram coletadas amostras
sanguineas de 28 cordeiros recém-nascidos, em dois momentos: pré-colostro e pos-
colostro. Os dados obtidos foram analisados comparando-se a variabilidade dos
parametros ao longo do periodo de avaliagdo. Observou-se diminuigao (P<0,05) do
hematdcrito, da concentragdo de hemoglobina e do volume globular médio (VGM),
com aumento (P<0,01) da concentragdo de hemoglobina globular média (CHGM)
entre os momentos avaliados. Verificaram-se maiores valores (P<0,001) para o
numero de leucocitos totais no momento pos-colostro. As contagens absolutas de
neutréfilos segmentados e de linfécitos apresentaram valores superiores (P<0,01)
apos as primeiras 72 horas de vida. Houve elevagao (P<0,001) das concentragdes
séricas e plasmaticas de proteinas totais, acompanhada por aumento (P<0,01) dos
niveis plasmaticos de fibrinogénio e séricos de globulinas totais, em resposta inversa
ao decréscimo (P<0,05) da concentragao de albumina, apds a ingestao de colostro.
Os valores encontrados para bilirrubina total e bilirrubina direta foram maiores
(P<0,001) no momento pos-colostro. Constatou-se variagdo (P<0,01) nos
metabdlitos vinculados a analise da fungao renal, com elevagao dos niveis de uréia
concomitante a reducdo dos valores de creatinina apos 72 horas pds-natais.
Registrou-se acréscimo (P<0,001) dos teores séricos de glicose, colesterol total e
triglicerideos apo6s a ingestdo de colostro. As atividades enzimaticas de aspartato
aminotransferase (AST) e gama-glutamiltransferase (GGT) apresentaram-se mais
elevadas (P<0,001) na etapa pods-colostro. Os resultados deste estudo indicam que
cordeiros recém-nascidos sadios possuem caracteristicas peculiares sobre a cinética
de seus parametros sanguineos nas primeiras 72 horas do periodo pds-natal. Deve-
se, portanto, prestar atencdo nas alteracdes ocorridas em fungcdo do consumo de
colostro e das adaptagdes fisioldgicas do organismo a vida extra-uterina sobre o
perfil hematoldgico e de bioquimica clinica. Além disso, recomenda-se a utilizagao
de valores de referéncia especificos para esta fase, a fim de evitar equivocos na
interpretacdo e definicbes diagnodsticas de exames laboratoriais de cordeiros
neonatos.

Palavras-chave: amamentacgao, perfil bioquimico, hemograma, neonato, ovino



24

HEMATOLOGICAL AND CLINICAL BIOCHEMISTRY PARAMETERS IN
NEWBORN LAMBS, BEFORE AND AFTER COLOSTRUM INTAKE

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the dynamic of hematological and clinical
biochemistry parameters in healthy newborn lambs during the first 72 hours of life,
before and after the colostrum intake. Blood samples were taken of 28 newborn
lambs, in two moments: pre-colostrum and post-colostrum. The data were analyzed
to compare the variability of parameters over the trial period. A decrease (P<0.05) of
hematocrit, hemoglobin concentration and mean corpuscular volume (MCV) were
observed, with an increase (P<0.01) of mean corpuscular hemoglobin concentration
(MCHC) between the moments evaluated. Higher values (P<0.001) of total WBC
count were verified in the post-colostrum. The absolute count of segmented
neutrophils and lymphocytes showed higher values (P<0.01) after the first 72 hours
of life. There was an elevation (P<0.001) of serum and plasma total protein,
accompanied by an increase (P<0.01) of plasma fibrinogen and serum total globulin
levels, in opposite response to decrease (P<0.05) of albumin concentration, after
colostrum intake. The values of total bilirubin and conjugated bilirubin were higher
(P<0.001) in the post-colostrum moment. Variation (P<0.01) of metabolites related to
kidney function was found, with an elevation of urea levels accompanied by decrease
of creatinine values after 72 hours post-natal. An increase (P<0.001) in serum
glucose, total cholesterol and triglycerides concentrations were recorded after
colostrum intake. The enzymatic activities of aspartate aminotransferase (AST) and
gamma-glutamyl transferase (GGT) showed higher values (P<0.001) in the post-
colostrum. The results of this study indicate that healthy newborn lambs have
peculiar characteristics in the kinetics of their blood parameters. Thus, should pay
attention in changes that occur due the colostrum intake and physiological
adaptations of the body to extrauterine life, in the hematological and clinical
biochemistry profiles. Furthermore, it is recommended to use specific reference
values to this stage, avoiding errors in the interpretation and in the definitions of
diagnostic laboratory tests in neonatal lambs.

Keywords: biochemical profile, complete blood cell count, neonate, nursing, sheep
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2.1. INTRODUGCAO

A fase neonatal caracteriza-se como periodo crucial no desenvolvimento dos
sistemas corporais de um individuo. Os recém-nascidos tornam-se responsaveis
pela sua prépria manutencdo homeostatica, até entdo realizada pela placenta, e
intensas modificagdes fisioldgicas devem garantir sua sobrevivéncia no ambiente
extra-uterino (KURZ e WILLETT, 1991; PICCIONE et al., 2010).

O nascimento € um momento muito estressante para o neonato, e somado a
instabilidade metabdlica, desencadeia maior vulnerabilidade as doencgas perinatais.
Nessa fase, registram-se altas taxas de mortalidade, as quais repercutem em
vultuosos prejuizos econémicos nos sistema de producédo (KELLER et al., 1998;
DWYER, 2008).

Nos pequenos ruminantes, cuja placentagao do tipo sindesmocorial impede a
passagem de macromoléculas, ndo ha transferéncia de anticorpos para o feto
durante a vida intra-uterina. O consumo de colostro encontra-se intimamente
vinculado aos mecanismos de defesa imunoldgica e ao aporte de nutrientes para os
neonatos, interferindo marcadamente sobre muitas caracteristicas sanguineas que
serdo modificadas com o progresso da idade. Dessa forma, assume importante
papel dentro do conjunto de boas praticas de manejo a serem empregadas nas
primeiras horas apos o parto (ULLREY et al., 1965b; ZARRILLI et al., 2003;
RADOSTITS et al., 2007).

A adequada avaliagao clinica de ruminantes neonatos exige frequentemente,
além do exame fisico, a utilizacdo de provas laboratoriais que auxiliem na
identificacdo de alteragdes resultantes das adaptagdes fisiolégicas do animal, bem
como em diferenciar as mesmas daquelas derivadas de outras causas (FEITOSA et
al., 2007). Assim, o conhecimento e o estabelecimento de parametros fisioldgicos e
de valores de referéncia para animais sadios sdo de fundamental importancia, pois
permitem distinguir se alteragdes observadas em diferentes casos sdo ou nao de
carater patoldgico (MEIRA JR et al., 2009).

No entanto, ainda ha dificuldade na padronizacdo e uso de valores de
referéncia. Ressalta-se que resultados obtidos para um determinado animal devam
ser cautelosamente analisados quanto a variaveis como condi¢cdes climaticas e
ambientais, localizagcao geografica, estado fisioldgico, sistemas de producao, formas

de manejo, alimentacgéo, sexo, idade, atividade fisica, uso de medicamentos, racga,
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dentre outros fatores que limitam a acuracia das interpretagbes (BECKER e SMITH,
1950; JAIN, 1993).

Na espécie ovina, informagdes sobre a cinética dos parametros sanguineos
em animais sadios ainda sao escassas, sobretudo em animais jovens. Além disso,
uma parcela dos trabalhos produzidos ndo é disponibilizada facilmente ou esta
relacionada a condi¢cdes estritamente particulares de uma regido. Poucos
pesquisadores tém estudado como variagdes relacionadas a idade (UPCOTT et al.,
1971; MELLOR e PEARSON, 1977; BICKHARDT et al., 1999; BRAUN et al., 1992;
GAMA et al.,, 2007), imunologia (TESSMAN et al., 1997; MADEN et al., 2003;
MADEN et al., 2004; BRITTI et al., 2005; LOSTE et al., 2008), distribuicdo de
metabalitos nos érgdos (BRAUN et al., 1978), composigao do colostro e/ou nutrigao
(PAULI, 1983; KRACMAR et al., 2005; HASHEMI et al., 2008; NOROUZIAN et al.,
2010), diferentes tipos de parto (STAFFORD et al., 2007) e enfermidades (BASSETT
et al.,, 1995; PIERAGOSTINI et al., 2000), sofrem ou exercem influéncia sobre o
desenvolvimento das respostas hematoldgicas e bioquimicas de cordeiros neonatos.

Diante disso, objetivou-se neste estudo avaliar o comportamento de
parametros hematoldgicos (eritrograma e leucograma) e bioquimicos séricos
(indicadores do perfil protéico, do perfil energético, de fungado renal, bilirrubinas e
enzimas) nas primeiras 72 horas de vida de cordeiros recém-nascidos sadios, antes
e apos a ingestao colostral, fornecendo subsidios que contribuam para interpretacao

de exames laboratoriais durante o periodo neonatal.

2.2. MATERIAL E METODOS

O protocolo experimental (016/2011 de 04 de agosto de 2011) foi aprovado
pela Comissdo de Etica no Uso de Animais do Setor de Ciéncias Agrarias, da

Universidade Federal do Parana, Brasil.

2.2.1. Animais e Delineamento Experimental

O estudo foi conduzido no Laboratério de Producédo e Pesquisa em Ovinos e
Caprinos (LAPOC), da Universidade Federal do Parana (UFPR), localizado a latitude
25925’ Sul, longitude 49°8’ Oeste e 930 m de altitude, regido Sul do Brasil. Foram
assistidos os nascimentos de 28 cordeiros aparentemente sadios (13 mesticos 72

Suffolk x %2 White Dorper, nascidos entre setembro e outubro de 2010 — primavera;
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e, 15 Suffolk PO, nascidos em agosto de 2011 - final do inverno), sendo 21 fémeas e
sete machos, avaliados em dois distintos momentos:

- Pré-colostro: as amostragens sanguineas foram procedidas nos primeiros
minutos de vida, logo apds o nascimento. As crias eram brevemente separadas das
maes impedindo-se a primeira mamada; esperava-se apenas que a mae removesse
os liquidos fetais envoltos sobre o neonato, sendo também realizada secagem
rapida dos animais com panos limpos.

- Pés-colostro: as amostragens sanguineas foram efetuadas as 72 horas de
vida pds-natal, mediante certificacdo da ingestdo de colostro nos primeiros minutos
apos o nascimento (intervalo maximo de uma hora). No intervalo entre o nascimento
e a coleta, os cordeiros permaneceram com suas respectivas maes e foram
realizados os procedimentos de desinfecgdo umbilical (com iodo a 10%, uma vez ao
dia) e de identificagdo com brincos. Nenhuma complicagao foi observada apds estas

intervencgdes.

2.2.2. Amostras de Sangue:

Foram coletadas amostras de, no minimo, 3 mL de sangue através de
venipung¢ao jugular dos cordeiros, utilizando-se seringas de 5 mL com agulhas
0,8x25 mm. A partir das quais, 1 mL foi transferido para tubo eppendorf previamente
preparado com anticoagulante (EDTA a 10%, na proporg¢ao de 10 pL para cada 1 mL
de sangue) para determinag¢des hematoldgicas e os 2 mL de sangue restantes foram
depositados em tubo sem anticoagulante para analises bioquimicas.

As amostras destinadas a mensuragado dos parametros hematologicos foram
homogeneizadas e resfriadas (4°C) até o momento da analise, que n&do excedeu o
periodo maximo de 24 horas apods a coleta. As amostras para determinagao dos
parametros bioquimicos, foram mantidas em repouso até formagéo do coagulo, e
apo6s foram centrifugadas a 4000 RPM por 10 minutos. O soro obtido foi armazenado
a -20°C até o processamento das analises. Todos os exames foram realizados no
Laboratério de Patologia Clinica Veterinaria do Hospital Veterinario da UFPR.

- Eritrograma: o numero total de eritrécitos e a concentragédo de hemoglobina
foram determinados com o auxilio de analisador hematolégico (BC-2800 Vet,
Myndray®, Myndray Medical International Limited). Os valores de hematécrito foram
determinados pela técnica do micro-hematocrito (FARRAND, 1976), utilizando-se

tubos capilares e centrifugacdo a 11.000 RPM por 8 minutos. Os indices
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hematimétricos, volume globular médio (VGM) e concentragdo de hemoglobina
globular média (CHGM), foram calculados conforme metodologia descrita por
Wintrobe (1932).

- Leucograma: o numero de leucdcitos totais foi determinado por contagem
manual em camara de Neubauer, em uma diluigdo de 1:20 de sangue e acido
acético a 4%, em duplicata. Logo apos a coleta, foram confeccionadas laminas com
esfregagos sanguineos que, apos secagem, foram coradas pelo método Pandtico
Rapido. Em cada lamina foram diferenciados 100 leucdcitos, em neutréfilos
(bastonetes e segmentados), linfocitos, mondcitos, eosindfilos e basdfilos.

- Parametros bioquimicos: foram utilizados kits comerciais especificos para
determinacao das concentragcbes séricas de proteinas totais (método do biureto,
Katal®, Katal Biotecnolégica Ind. Com. Ltda.), albumina (método do verde de
bromocresol, Katal®, Katal Biotecnologica Ind. Com. Ltda.), globulinas totais
(determinadas pela diferenga entre proteinas totais e albumina), bilirrubina total e
direta (método de Jendrassik Grof, Dialab®, Dialab GmbH), bilirrubina indireta
(obtida pela diferenga entre bilirrubina total e direta), uréia (método UV enzimatico da
urease-GLDH, Kovalent®, Kovalent do Brasil Ltda.), creatinina (método de Jaffée,
Kovalent®, Kovalent do Brasil Ltda.), colesterol total (método enzimatico do CHOD-
PAP, Kovalent®, Kovalent do Brasil Ltda.), triglicerideos (método enzimatico do
GPO-PAP, Kovalent®, Kovalent do Brasil Ltda.), glicose (método enzimatico da
glicose, Katal®, Katal Biotecnolégica Ind. Com. Ltda.) e das enzimas aspartato
aminotransferase (método cinético UV da AST, Katal®, Katal Biotecnologica Ind.
Com. Ltda.), creatina quinase (método cinético UV da CK, Katal®, Katal
Biotecnoldgica Ind. Com. Ltda.) e gama-glutamiltransferase (método cinético da
GGT, Katal®, Katal Biotecnolégica Ind. Com. Ltda.), processadas em analisador
bioquimico automatizado (BS-200, Myndray®, Myndray Medical International
Limited). Além disso, foram determinadas as concentracbes de proteinas
plasmaticas totais, pelo método de refratometria, e de fibrinogénio plasmatico,

estimadas pelo método de precipitagao térmica (JAIN, 1986).

2.2.3. Anadlises Estatisticas:

Os dados foram submetidos ao teste de normalidade de Shapiro-Wilk (P =
0,05). Os parametros que apresentaram residuos com distribuicdo normal foram
submetidos a analise de variancia (ANOVA) e as médias comparadas pelo teste t de
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Student (P = 0,05). Os resultados de parametros que n&o atenderam a condi¢ao de
normalidade dos residuos (P<0,05 para o teste Shapiro-Wilk) foram submetidos ao
teste ndo-paramétrico de Kruskal Wallis (P = 0,05). A analise estatistica foi realizada
utilizando-se o programa R Project for Statistical Computing, versao 2.10.1 (R
PROJECT, 2009).

2.3. RESULTADOS E DISCUSSAO

2.3.1. Perfil Hematolégico

2.3.1.1. Eritrograma

As médias e erros-padrdo dos parametros eritrocitarios estdo apresentados
na Tabela 1.

Houve diminuigao (P<0,001) dos valores de hematdcrito, ainda que o numero
total de eritrécitos nao diferisse (P>0,05), embora tenha demonstrado aparente
tendéncia a reducao de seus valores durante as primeiras 72 horas de vida. Seguiu
0 padrao de variagdes registrado por Ullrey et al. (1965a), em cordeiros Hampshire,
Shropshire e Suffolk, em que verificaram declinio do numero total de eritrécitos de
11,1x10%/uL para 8,8x10%/uL, e dos valores de hematocrito de 41,9% para 29,2%, do
momento logo apds o nascimento (antes do recebimento do colostro) até o oitavo
dia de vida.

Em animais sadios, a eritropoese e a massa eritrocitaria sdo constantemente
reguladas pelo conteudo de oxigénio celular (OLVER, 2010). Em fetos humanos,
Sarkar e Rosenkrantz (2008) evidenciaram que a eritropoiese varia com o conteudo
de oxigénio arterial que chega aos rins. Assim, 0 maior numero de eritrocitos
observado nos cordeiros no momento pds-colostro seria resultante da baixa taxa de
oxigenagao dos rins fetais, que determinaria o aumento da liberacdo de
eritropoietina, hormdnio responsavel por estimular a produgdo de eritrocitos em
maior escala pela medula 6ssea. Diante disso, a capacidade carreadora de oxigénio
seria intensificada, proporcionando condicdes suficientes para manutencédo de boa
oxigenacao ao feto.

Entretanto, alguns fatores confluiram para queda da contagem eritrocitaria
dos cordeiros no momento pos-colostro. Mellor e Pearson (1977) e Adams et al.

(1992), em estudos com cordeiros e bezerros, relataram que durante as primeiras
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semanas apos o nascimento é gerado um quadro fisiologico de anemia consequente
a ingestao de colostro. A absorgao de grande quantidade de colostro, principalmente
de proteinas, através dos enterdcitos para a circulagao, repercute em modificagdes
no equilibrio osmdtico intravenoso e em hemodiluicdo pela rapida expansao do
volume plasmatico total (HARVEY, 2008). Em adicdo, Tennant et al. (1974) em
estudo com bezerros, relataram que o momento pds-natal imediato é também
caracterizado por baixa taxa de renovagdo e producdo de eritrocitos. Estas
mudangas sao ocasionadas pela acelerada metabolizagao e curto tempo de vida dos
eritrocitos fetais, e pela reducdo da liberacdo de eritropoietina, devido ao maior

aporte de oxigénio disponivel ao recém-nascido no ambiente extra-uterino.

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE PARAMETROS ERITROCITARIOS EM

TABELAT - cORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A INGESTAO DE COLOSTRO
Parametros Eritrocitarios Pré-colostro Pés-colostro P
? Eritrocitos (x10%/uL) 9,90 + 0,41 8,77 + 0,33 0,180
2 Hematocrito (%) 445+ 15a 36,3+ 1,3b 0,000
2 Hemoglobina (g/L) 131,6+6,1a 1171+ 45b 0,019
"VGM (um?) 453+10a 418+15b 0,010
2 CHGM (%) 295+0,7b 32,3+05a 0,007

VGM = volume globular médio; CHGM = concentragcdo de hemoglobina globular média

' Média comparada pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)
2 Médias comparadas pelo teste T (P = 0,05)

Conjuntamente as alteracbes nesses parametros, os cordeiros mostraram
decréscimo (P<0,05) das concentragdes de hemoglobina no momento pds-colostro
(Tabela 1). Isto era esperado, tal como registrado por Gama et al. (2007) em
cordeiros mesticos Dorper durante os primeiros 21 dias de vida.

Kurz e Willett (1991) atestaram em bezerros que, indiferentemente ao tempo
de fornecimento do colostro (uma ou doze horas apdés o parto), € possivel notar
reducao no volume de eritrécitos, de hematdcrito e de hemoglobina no decorrer das
primeiras 24 horas de vida, sendo que a concentragcdo de hemoglobina e o
hematocrito continuam a declinar até 144 horas apds o nascimento.

Esta alteragcdo poderia acontecer em consequéncia a menor quantidade de
ferro disponivel para a formagdo de hemoglobina durante o periodo neonatal, em

decorréncia de anemia desenvolvida pela baixa transferéncia de ferro através da
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placenta, por pequena absorcéo de ferro pelo trato gastrintestinal e pelo baixo aporte
de ferro pelo leite, como ocorre em bezerros (MCGILLIVRAY et al., 1985).

Todavia, neste estudo, admite-se que a concentragao total de hemoglobina
variou de acordo com as mudangas na populagdo de eritrocitos fetais, que
lentamente devem ter sido substituidos pelos adultos (AUFDERHEIDE et al., 1980;
MCGILLIVRAY et al., 1985).

Durante os primeiros 25 dias apos o nascimento, os cordeiros apresentam
rapido declinio das concentracbes de hemoglobina fetal (com alta afinidade por
oxigénio), que sao substituidas de forma mais lenta pela hemoglobina caracteristica
de animais adultos (com menor afinidade pelo oxigénio), havendo ainda produgao
temporaria de hemoglobina neonatal (AUFDERHEIDE et al., 1980; MCGILLIVRAY et
al., 1985).

Estima-se que a exigéncia de consumo de oxigénio pelos cordeiros seja
triplicada logo apds o nascimento, ocasionada pelo estresse da vida pds-natal,
levando a um critico aumento da taxa metabdlica. Ocorre entdo expressiva elevagao
das concentragdes de 2,3-difosfoglicerato eritrociticas, cuja acao indireta diminui a
afinidade da hemoglobina neonatal pelo oxigénio, facilitando a liberagdo deste aos
tecidos, até que as taxas de oxigenacao sejam estabilizadas (AUFDERHEIDE et al.,
1980).

Ap6s as primeiras 72 horas de vida dos cordeiros, constatou-se ainda
decréscimo do VGM (P<0,05) e elevagao da CHGM (P<0,01) (Tabela 1). Da mesma
forma, Ullrey et al. (1965a) admitiram que cordeiros frequentemente possuem
maiores valores de VGM e menores de CHGM ao nascimento, seguindo-se a
combinacao inversa deste comportamento com o avango da idade.

De fato, uma vez que durante o periodo neonatal ocorre o desaparecimento
da hemoglobina fetal com menor aporte temporario de hemoglobina adulta, tem-se
diminuicdo da quantidade de eritrécitos produzidos, e redugéo gradativa no tamanho
dos mesmos (JAIN, 1986 e MOHRI et al., 2007). Boyd e Bolon (2010) citaram que,
em condi¢cdes normais, os eritrocitos fetais podem ser até seis vezes maiores que os
eritrécitos definitivos, o que permitiria diferencia-los tdo somente com base em seu
tamanho.

A propria formagao de eritrécitos definitivos requer, na evolugdo de suas
etapas de maturagdo, que o volume da célula naturalmente diminua. Ocorre

expulsdo do nucleo, diminuigdo do tamanho dos nucléolos, dos polirribossomos, das
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mitocondrias e de outras organelas, além de aumento de hemoglobina
citoplasmatica, o que resulta em uma estrutura pequena e biconcava, com o maximo
de area de superficie para as trocas gasosas (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2004).

A elevagdo (P<0,01) da CHGM dos cordeiros no momento pds-colostro
(Tabela 1) assemelhou-se aos resultados obtidos por Biondo et al. (1998), que ao
compararem valores hematolégicos de bezerros neonatos com idades entre 0 a 3
dias e 3 a 7 dias, interpretaram o aumento da CHGM como o simples produto do
calculo entre a diminuigdo proporcionalmente mais acentuada de hematocrito em

relacdo a queda da concentragdo de hemoglobina.

2.3.1.2. Leucograma

As linhagens de células leucocitarias iniciam sua formagao no saco vitelinico,
ainda no estagio primitivo (embrionario e fetal) do desenvolvimento hematopoiético.
No principio da fase pos-natal, a contagem de leucécitos circulantes representa em
torno de 20% dos niveis encontrados em adultos, e demonstra aumento gradativo
durante as primeiras semanas de vida (BOYD e BOLON, 2010).

Neste estudo, o numero de leucdcitos totais dos cordeiros aumentou
(P<0,001) de cerca de 3.500 para 6.350 leucécitos/pL, entre os momentos pre-
colostro e pos-colostro (Tabela 2). De modo semelhante, foi relatada contagem
inferior para o numero de leucdcitos de cabritos antes do consumo de colostro,
visualizando-se duplicagdo de seus valores na segunda semana de vida (AYRES et
al., 2009).

Os leucdcitos sdo produzidos na medula é6ssea a partir de uma célula
progenitora denominada mieloblasto, que se divide dando origem ao pro-mieldcito e,
posteriormente, ao mieldcito. O mieldcito representa a ultima fase de divisao celular,
gerando metamieldcitos e granuldcitos. Os granuldcitos amadurecem de acordo com
o desenvolvimento de seu nucleo e granulagdes, originando aos progenitores de
neutrofilos, eosindfilos e basofilos (RADIN e WELLMAN, 2010). O tempo despendido
para producdo dessas células, a partir do progenitor mieldide até o amadurecimento,
€ de seis dias para neutréfilos segmentados, de dois a seis dias para eosindfilos e
de dois a trés dias para basofilos, em bezerros (VALLI et al., 1971; SCOTT e
STOCKHAM, 2000 e YOUNG, 2000).
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MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE PARAMETROS LEUCOCITARIOS EM

TABELA2 - CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A INGESTAO DE COLOSTRO

Parametros Leucocitarios Pré-colostro Poés-colostro P

Distribuicdo Absoluta de Leucécitos (/pL)

' Leucocitos Totais 3.496 + 361 b 6.378 £ 652 a 0,000
" Neutrofilos Bastonetes 414 29+ 24 1,000
" Neutréfilos Segmentados 1.602 £ 247 b 3.603 £ 633 a 0,002
% Linfécitos 1.853 £ 278 b 2.657+ 188 a 0,004
" Mondcitos 37+16 77 +£24 0,097
Eosindfilos 00 18+ 13 -
" Basdfilos 0£0 2+2 1,000
Distribuigao Relativa de Leucécitos (%)
" Neutréfilos Bastonetes 0,1+0,1 0,3+0,3 0,850
2 Neutrofilos Segmentados 44,7 +59 52,2+ 3,7 0,250
? Linfocitos 54,3+6,0 46,2 £ 3,7 0,211
" Mondcitos 1,004 1,2+0,4 0,558
Eosinofilos 0,0£0,0 0,2+0,2 -
' Basofilos 0,0+£0,0 0,1+0,1 1,000
' Razdo Neutrofilo:Linfocito 1,09 £ 0,25 1,51 £ 0,31 0,551

' Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)
? Médias comparadas pelo teste T (P = 0,05)

Os neutrofilos sdo mantidos na medula éssea em um estoque de reserva,
sendo liberados conforme as exigéncias do organismo. Essas células circulam no
sangue durante poucas horas e sua liberacdo depende da rapidez com que sao
depletadas na circulagdo (VALLI et al., 1971). Em condi¢gées normais, os neutrofilos
deixam a circulacdo e sado enviados ao intestino, aos pulmbes e a pele,
comprometendo-se com a prevencao de infecgdes bacterianas. Dessa forma, ha
necessidade de que se mantenha sua produ¢do em maior escala, em comparacao
as outras linhagens leucocitarias (WEISS e WALCHECK, 2008).

Os linfocitos sao originados na medula éssea e, em seguida, direcionados aos
tecidos linféides periféricos onde sdo submetidos aos processos de maturacgao,
produzindo células B, T e natural killer (BURKHARD, 2010). Ao nascer, e durante a
fase neonatal, os o6rgaos linféides nao estdo completamente desenvolvidos
(BIONDO et al., 1998), levando a presenga de menor numero de linfécitos que
neutrdéfilos na circulacao.

De fato, os cordeiros iniciam a vida com maiores propor¢des de granuldcitos
(neutrdfilos, eosindfilos e basofilos) que linfocitos (BYERS e KRAMER, 2010).
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Durante as primeiras semanas de vida, os neutrofilos segmentados estabelecem-se
como a linhagem predominante no diferencial de leucécitos de ruminantes jovens
(KAMPEN et al., 2006; ZUMBO et al., 2011).

Entretanto, essa relagao é invertida com o avango da idade, de forma que os
linfocitos respondam por até 80% da populagao de leucdécitos em cordeiros aos trés
meses de idade, promovendo uma razao neutréfilo:linfécito média de 1:2 nos adultos
dessa espécie (JONES e ALLISON, 2007; BYERS e KRAMER, 2010).

No presente estudo, ndo houve diferencas exacerbadas para as duas
linhagens entre os momentos amostrados, inexistindo diferengas significativas
(P>0,05) para a razao neutrdfilo:linfocito dos cordeiros (Tabela 2), possivelmente
pelo reduzido numero de amostragens efetuado e por se tratar de um momento de
adaptacgao para estabilizagao das linhagens.

Contudo, de forma similar aos resultados desta pesquisa, Ullrey et al. (1965b)
verificaram que a razao neutrdfilo:linfocito costuma ser maior que 1,0 em instantes
ap6s o nascimento, apresentando menor propor¢do no numero de neutrdfilos e
maior proporcdo de linfécitos no momento pré-colostro, em comparacdo ao
momento pos-colostro, com decréscimo gradual de linfocitos ao longo das primeiras
horas de vida. Assim, as alteracdes constatadas poderiam estar relacionadas ao
estresse atribuido aos cordeiros durante o nascimento, com proeminente liberacéo
de cortisol, fato este ndo detectado em animais nascidos por meio de partos
realizados por operagao cesariana (JAIN, 1993).

Apesar disso, foram observadas elevagdes significativas (P<0,01) na
distribuicdo absoluta tanto de neutrofilos segmentados quanto de linfécitos, apos a
ingestao de colostro (Tabela 2). De fato, animais recém-nascidos podem receber
uma quantidade significativa de células através das secrecbes mamarias, dentre as
quais se destacam neutrofilos e linfécitos (LE JAN, 1996).

Os linfocitos representam 20 a 25% das células que compdem o colostro
ovino (OUZROUT et al., 1991). Assim, o aumento (P<0,01) do numero de linfocitos
averiguado no momento pos-colostro (Tabela 2) pode estar relacionado ao
recebimento direto de linfécitos T, e em menor proporgdo de linfocitos B, pela
amamentacdo. Além disso, Riedel-Caspari (1993) demonstrou em bezerros, que
apos o consumo do colostro ocorre uma elevada resposta linfocitaria para mitdgenos

nao-especificos e para maior formagao de anticorpos.
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O aumento (P<0,01) do numero de neutréfilos segmentados no pds-colostro
(Tabela 2), também pode estar relacionado ao suprimento dessas células via
colostro. Le Jan (1996) reportou que neutréfilos e macréfagos predominam nas
secrecbes mamarias de muitas espécies, embora afirmasse que, dentro da
normalidade, a capacidade funcional neutrofilica seja baixa e talvez se vincule
apenas a defesa da glandula mamaria. Por outro lado, Loste et al. (2008)
observaram que a capacidade de opsonizagcdo e fagocitose pelos neutréfilos
segmentados, bem como de células mononucleares, encontram-se aumentadas
quatro horas apo6s o nascimento, se o cordeiro ndo for privado da ingestdo de
colostro. Em concordancia, o estudo de Kampen et al. (2006), com bezerros, mostra
que os neutrofilos podem exercer respostas efetivas contra agentes infecciosos
mesmo na primeira semana de vida.

Ressalta-se, porém, que elevagdes na contagem de neutréfilos bastonetes
(forma mais jovem da linhagem neutrofilica) ocorrem preponderantemente em casos
de inflamacdes severas. Nessa condi¢gdao, a medula 6ssea, na tentativa de debelar a
injuria, intensifica a producao de neutrdfilos, ocasionando frequentemente os
chamados desvios nucleares de neutrofilos a esquerda (DNNE), em que ha
liberacdo até mesmo de células precursoras para a circulagdo (TORNQUIST e
RIGAS, 2010). Em ruminantes saudaveis, entretanto, tal como observado entre os
cordeiros deste estudo (Tabela 2), ndo devem ocorrer diferencas significativas
(P>0,05) na contagem de neutrofilos bastonetes ao longo da fase neonatal, havendo
interposicao dessas células apenas em pequenas quantidades no perfil leucocitario,
sem oscilagdes preocupantes em seus valores (JONES e ALLISON, 2007).

Os eosindfilos e basofilos sdo encontrados em baixas proporgdes no sangue
de animais domésticos saudaveis (10% e 0,5%, respectivamente). A elevagao
dessas linhagens costuma estar associada, principalmente, aos casos de
parasitemia, alergias e reagdes de hipersensibilidade (YOUNG e MEADOWS, 2010;
POHLMAN, 2010). Portanto, como os cordeiros deste estudo ndao apresentaram
nenhum transtorno clinico, o aumento relevante dessas linhagens nao seria
esperado, ndo sendo de fato evidenciadas diferengas significativas (P>0,05) para a
contagem de basodfilos entre os momentos avaliados (Tabela 2).

No entanto, o conjunto de dados obtidos para o numero de eosindfilos desta
pesquisa nao permitiu definir um valor de significancia préprio perante os testes

estatisticos estabelecidos, ndo sendo possivel garantir que houve ou n&o diferenca
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entre os momentos avaliados. Isso ocorreu, provavelmente, devido a repeticdo de
valores nulos para este parametro em ambos os momentos de avaliagao, existindo
apenas trés cordeiros com valores pontuados no poés-colostro (116, 132 e 206
eosindfilos/pL), o que resultou nas médias expostas na Tabela 2.

Apesar disso, ja se comprovou que o numero de eosindfilos é geralmente
menor nesse periodo, atingindo picos de apenas 2,0% na contagem relativa de
cordeiros com um més de idade (ULLREY et al., 1965b).

Por sua vez, os mondcitos sao células constituintes do sistema mononuclear
fagocitico que derivam do pré-mondcito localizado na medula 6ssea. S&o liberados
para a circulagdo, de onde emigram continuamente para os tecidos periféricos, e
originam diferentes tipos de macrofagos teciduais e células dendriticas
(PAPENFUSS, 2010). Em condigbes normais, como neste estudo, encontram-se em
baixas quantidades no fluido sanguineo, ndo sendo, portanto, denotadas variagdes
significativas (P>0,05) na quantificagdo dessas células durante as primeiras 72 horas

de vida dos cordeiros (Tabela 2).

2.3.2. Parametros de Bioquimica Clinica

2.3.2.1. Indicadores do Metabolismo Protéico

Durante a vida intra-uterina, a passagem de proteinas e anticorpos maternos
através da placenta € inviabilizada em pequenos ruminantes. Por isso, logo apds o
nascimento, as concentragbes de globulinas totais e, consequentemente, de
proteinas totais encontram-se em niveis minimos (MADEN et al., 2003). No entanto,
elevam-se rapidamente, a medida que se oportuniza a absor¢cao de imunoglobulinas
procedentes da mae por meio do consumo de colostro (LOSTE et al., 2008,
ECKERSALL, 2008). Esses acontecimentos justificam a dinamica verificada neste
estudo, em que as concentragdes de proteinas totais (séricas ou plasmaticas) dos
cordeiros variaram paralelamente com as concentragoes de globulinas séricas totais,
registrando-se valores superiores (P<0,001) para as mesmas no momento pos-
colostro (Tabela 3).

A taxa de globulinas séricas possui alta correlagdo com a quantidade de
gamaglobulinas colostrais, especialmente imunoglobulinas G (lgG), inexistindo
aumento de niveis séricos protéicos quando sao fornecidos leite ou substitutos de
colostro para os ruminantes neonatos (CHEN et al. 1999; BLUM e HAMMON, 2000).
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Todavia, quando ha efetivo consumo de colostro, as concentragdes de proteinas
totais e de globulinas consolidam-se como potenciais indicadoras da transferéncia
de imunidade passiva, visto que o tempo necessario para estabilizacdo de seus
niveis séricos é compativel ao periodo transcorrido para absorgéo colostral de 1gG,
de outras macromoléculas, e para o fechamento do epitélio intestinal embriogénico
(DONOVAN et al., 1986).

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE INDICADORES SERICOS PROTEICOS,
TABELA3- PROTEINA PLASMATICA TOTAL E FIBRINOGENIO PLASMATICO EM
CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A INGESTAO DE COLOSTRO

Indicadores Protéicos Pré-colostro Pés-colostro P

' Proteinas Totais (g/L) 419+0,7b 649+22a 0,000
2PPT (g/L) 458+0,7b 66,7+ 1,6a 0,000
' Albumina (g/L) 316+0,2a 29,7+04b 0,011
' Globulinas Totais (g/L) 10,3+0,6 b 352+20a 0,000
! Fibrinogénio (mg/dL) 67+28b 344 + 48 a 0,002

PPT = proteinas plasmaticas totais

' Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)
2 Média comparada pelo teste T (P = 0,05)

Em complementaridade, afirma-se que as concentragdes séricas de proteinas
relacionam-se diretamente a quantidade e ao tempo de fornecimento de colostro
(MOHRI et al., 2007) e podem variar em funcdo da qualidade da dieta consumida
pelas ovelhas em lactacdo (HASHEMI et al., 2008). Sugere-se ainda que o colostro
ovino apresente naturalmente maior conteudo protéico do que o colostro caprino ou
bovino e, dessa forma, seu consumo determinaria maiores concentragdes protéicas
na circulagao de cordeiros supridos pelas proprias maes (MCDOUGALL, 1965).

Em contrapartida, houve alternancia simultdnea entre o predominio das
fragdes albumina e de globulinas totais, antes e apds a ingestao de colostro, sendo
constatado decréscimo (P<0,05) da concentracao de albumina as 72 horas de vida
(Tabela 3). Isso pode estar relacionado ndo apenas ao substancial aporte de
imunoglobulinas suprido via colostro, que altera a razdo albumina:globulina, mas
também ao desenvolvimento inicial dos processos metabdlicos hepaticos para
sintese protéica (menos ativos que os processos de catabolismo), e que sao
otimizados apds o suprimento de colostro, amadurecendo ao longo das primeiras
semanas de vida (BLUM e HAMMON, 2000). Dessa maneira, as oscilagcbes nas

concentragbes de albumina parecem ter sido influenciadas, prioritariamente, pelo
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estado hipofuncional do figado, érgédo que detém exclusividade sobre sua sintese,
resultando em lento turnover de albumina durante o periodo neonatal.

Semelhantemente, em estudos com bezerros, Kurz e Willett (1991)
assinalaram leve declinio das concentracdées de albumina do nascimento até 24
horas de vida. E, Leal et al. (2003) evidenciaram valores minimos de albuminas
séricas durante as primeiras oito horas pds-natais, os quais a partir das 24 horas se
elevaram continuamente, atingindo aumento significativo aos 13-15 dias de idade.
Aos 30 dias, as concentragbes de albumina chegaram ao seu nivel maximo, e
estimou-se que neste momento o neonato tenha conquistado imunocompeténcia e
iniciado sua propria produgédo de imunoglobulinas, estabilizando suas concentragdes
de IgG.

Por sua vez, o aumento (P<0,01) das concentracbes de fibrinogénio
plasmatico dos cordeiros no pdés-colostro (Tabela 3) foi consistente com dados
obtidos em bezerros. Em ambas espécies, a concentragdo média de fibrinogénio
aumentou significativamente durante os primeiros dias de vida, embora mantivesse
baixas propor¢gdes em termos de massa de proteinas, acompanhando a
intensificagdo da capacidade de sintese desta e de outras proteinas pelo figado
(GENTRY et al., 1994).

2.3.2.2. Bilirrubinas

A bilirrubina € um dos produtos derivados do catabolismo da hemoglobina,
como resultado da remocgao de eritrécitos senescentes da circulacdo. Sua formacao
inicia a partir da degradagdo do grupo heme, em reacédo catalisada pela heme-
oxigenase, que resulta em quantidades equimolares de ferro, mondxido de carbono
e biliverdina. A biliverdina sofre reducao pela acao catalitica da biliverdina-redutase
e origina a bilirrubina (TENNANT e CENTER, 2008).

A Dbilirrubina € um composto insoluvel em meio aquoso, sendo
necessariamente transportada do plasma para o figado ligada a albumina, forma em
que se denomina bilirrubina indireta ou n&o-conjugada. Para adentrar nos
hepatdcitos a bilirrubina se dissocia da albumina, e em seguida, ja no citoplasma, é
conjugada ao acido glicurénico, originando as formas de bilirrubinas conjugadas ou
diretas. Posteriormente, a bilirrubina direta € direcionada, através da bile, ao
intestino. Nesse local, é reduzida a urubilinogénio (estercobilinogénio), pelas
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desidrogenases de coldnias bacterianas, e entdo excretada por via fecal (TENNANT
e CENTER, 2008).

No presente estudo, observou-se elevacao (P<0,001) das concentragdes de
bilirrubina total entre os momentos avaliados (Tabela 4). Esta variagdo pode ser
proveniente de maior metabolizacdo de hemoglobina no sistema fagocitico
mononuclear do figado e do bago, ocasionada pela extensa destruicdo dos

eritrécitos fetais, tal como reportado em bezerros por Mohri et al. (2007).

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE BILIRRUBINAS SERICAS EM CORDEIROS

TABELA 4 - RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A INGESTAO DE COLOSTRO

Bilirrubinas Séricas Pré-colostro Pés-colostro P

' Bilirrubina Total (umol/L) 11,8+1,3b 242 +28a 0,000
' Bilirrubina Direta (umol/L) 39+04b 17526 a 0,000
" Bilirrubina Indireta (umol/L) 79+0,9 6,7+1,2 0,087

" Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)

Essa dinamica também foi relatada em bezerros amamentados apés uma
hora do nascimento, sendo as maiores concentragdes atribuidas ao aumento da
taxa de reabsorcéo intestinal de bilirrubina indireta, como ocorre durante a vida fetal
(KURZ e WILLETT, 1991). Por outro lado, assim como Benesi et al. (2003)
considerou em bezerros, a provavel causa seria 0 menor aporte de ligandinas,
proteinas auxiliares no carreamento da bilirrubina indireta ao reticulo endoplasmatico
liso dos hepatdcitos, onde se efetuam os processos de conjugagdo. Ou ainda,
poderia ser procedente da baixa atividade de uridina-difosfato-glicuronil-transferase,
enzima responsavel pela formacao de monoglicuronato ou diglucuronato de
bilirrubina, formas de bilirrubina conjugada ou direta (HINKES e CLOHERTY, 2000).

No entanto, os resultados encontrados no presente estudo, em que ocorreu
aumento (P<0,001) concomitante de bilirrubina total e direta (Tabela 4), ao passo
que a bilirrubina indireta nao diferiu (P>0,05) entre as amostragens, mostram-se
mais concernentes ao trabalho de Hinkes e Cloherty (2000). Esses autores
relacionaram essa hiperbilirrubinemia fisiolégica a adaptacdo do metabolismo a vida
extra-uterina, o que, dentre outros fatores, conduziria a temporal diminuicdo da
excregao de bilirrubina conjugada através da arvore biliar, proporcionando assim
elevacdo sérica de bilirrubina direta ao invés da indireta. Em concordancia, Tennant

e Center (2008) atestaram que durante o periodo neonatal a conjugagdo da
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bilirrubina tende a ser relativamente mais baixa que em animais adultos, pois apesar

do figado ser capaz de conjugar a bilirrubina, ndo é totalmente eficaz em excreta-la.

2.3.2.3. Indicadores do Metabolismo Energético

Em relagdo aos niveis glicémicos, as menores concentragdes (P<0,001)
encontradas na primeira amostragem (Tabela 5), sugerem a ocorréncia fisiologica de
hipoglicemia em cordeiros ao nascer. Segundo Daniels et al. (1974), em cordeiros
recém-nascidos isso é possivel, uma vez que a frutose consolida-se como fonte
predominante de energia, sobrepujando a glicose, durante as primeiras 24 horas de
vida. Essa alteragdo decorreria de limitagdes na digestdo de lactose e absorgcao de
glicose, associadas as pequenas reservas de glicogénio ou hipofungcdo do
mecanismo enzimatico para glicogendlise ao nascimento.

No entanto, logo nas primeiras horas de vida deve ocorrer aumento da
glicemia, como observado neste estudo (Tabela 5), devido a intensificacdo da
utilizacao de glicogénio em resposta ao aumento da atividade eferente do sistema
nervoso simpatico, que ocorre mesmo na auséncia de oferta de nutrientes (KURZ e
WILLETT, 1991).

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE INDICADORES SERICOS DO
TABELA 5- METABOLISMO ENERGETICO EM CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E
APOS A INGESTAO DE COLOSTRO

Indicadores Energéticos Pré-colostro Pés-colostro P

' Glicose (mmol/L) 3,59+0,78 b 6,73+0,40 a 0,000
% Colesterol Total (mmol/L) 0,32+ 0,04 b 221+0,12a 0,000
" Triglicerideos (mmol/L) 0,43+0,05b 1,32+0,20 a 0,000

' Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)
> Média comparada pelo teste T (P = 0,05)

Kurz e Willett (1991) observaram que, em bezerros neonatos, os valores
glicémicos permanecem em oscilagao até a 122 hora de vida, refletindo o periodo de
instabilidade fisiolégica, até que o pancreas e o figado tornem-se completamente
funcionais. Associado a isso, o0s autores registraram niveis de glicocorticéides
notavelmente superiores ao nascimento, com declinio rapido nas primeiras trés
horas, e redugédo gradativa nos periodos subsequentes. Notaram ainda que apos a
primeira alimentagdo as concentragbes sanguineas de glicose aumentaram,

enquanto as concentragdes de cortisol diminuiram.



41

Dessa forma, o aumento significativo (P<0,001) da glicemia verificado ao
terceiro dia de vida dos cordeiros (Tabela 5), provavelmente estaria vinculado ao
recebimento do colostro. Esse resultado corrobora com a afirmagdo de que o
consumo de nutrientes interfere diretamente sobre a absor¢cdo e metabolismo de
carboidratos, determinando aumento das concentragdes de glicose em periodos de
pos-alimentacdo nos ruminantes neonatos (KURZ e WILLETT, 1992). E com o
experimento conduzido por Gregory et al. (2009) com cabritos, cujas concentragdes
de glicose aumentaram a partir da mamada do colostro atingindo seu pico 72 horas
apds o nascimento.

Por sua vez, as menores concentracbes de colesterol e de triglicerideos
(P<0,001) averiguadas no momento pré-colostro (Tabela 5), decorreriam de baixa
producao enddgena de acidos graxos durante a vida fetal (NOBLE, 1979).

No momento pds-colostro, de forma similar a elevagao constatada para as
concentragcbes séricas de glicose, tais parametros parecem sofrer acado direta do
aporte de nutrientes provenientes da amamentacgao.

De fato, Noble (1979) confirma que em cordeiros que consomem quantidades
adequadas de colostro ha marcada hipertrigliceridemia conjunta ao aumento das
concentracdes de colesterol, ainda que em menor extensao, durante as primeiras 24
horas de vida. Os autores enfatizaram que esta variagdo ndao é apresentada em
cordeiros submetidos ao fornecimento de dieta com baixo teor de gordura, em que
os valores metabdlicos mantém-se similares aos dos primeiros instantes de vida.

Relata-se que a quantidade e o tempo de fornecimento de colostro de fato
influem sobre os niveis plasmaticos de lipidios. O consumo especificamente de
colostro pode fornecer componentes bioativos (/Insuline-like Growth factor — 1 (IGF-1)
e insulina) que atuam sobre a atividade da lipase ou de acidos graxos ligados a
proteinas, e assim altera o perfil lipidico de animais recém-nascidos (BLUM e
HAMMON, 2000).

O aumento da trigliceridemia observado nos cordeiros deste estudo poderia
ser ainda justificado pela relagdo existente entre as concentracbes séricas de
triglicerideos e as concentragdes de acidos graxos livres na circulagdo. Visto que
estas, conforme constatado em cabritos recém-nascidos por Gregory et al. (2009),
apresentam-se em elevagao durante as primeiras 72 horas de vida, refletindo a
possibilidade de re-esterificagdo dos acidos graxos livres nos hepatécitos, a qual

determina a formacg&o de novas moléculas de triglicerideos.
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2.3.2.4. Indicadores da Fungcao Renal

Em condicbes normais, apos a digestdo das proteinas consumidas pela
dieta/colostro, o figado sintetiza moléculas de creatina, a partir de glicina, arginina e
metionina. A creatina deixa o figado, entra na circulagdo e é direcionada para os
musculos esqueléticos. Durante as contragbes musculares, um grupo fosfato é
adicionado a creatina, numa reagéo catalisada pela CK, originando a fosfocreatina,
uma molécula de reserva de energia. A creatinina € o produto da degradagao da
fosfocreatina, sendo formada a partir de uma reagdo nao-enzimatica, esponténea e
irreversivel (WAMSLEY e ALLEMAN, 2004).

Grande parte das moléculas de creatinina pode circular livremente no plasma,
sendo distribuidas aos compartimentos liquidos corporais, ou removidas para os
glomérulos renais, nos quais sdao quase totalmente filtradas e, em seguida,
eliminadas pela urina. O aumento de suas concentragbes ocorre mediante disturbios
na excregao renal, portanto, serve como indicador de casos de falha renal (BRAUN
e LEFEBVRE, 2008).

As concentragdes séricas de creatinina dos cordeiros diminuiram (P<0,001),
cerca de quatro vezes, apos 72 horas de vida (Tabela 6). Esse resultado é
consoante aos relatados em bezerros por Lupke et al. (1967), que sugeriram que
niveis mais elevados ao nascimento seriam provenientes de acumulo de creatinina

ingerida do fluido alantéico durante a gestacao.

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) DE INDICADORES SERICOS DA FUNGAO
TABELA 6 - RENAL EM CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A INGESTAO DE

COLOSTRO
Indicadores da Fungao Renal Pré-colostro Pés-colostro P
" Uréia (mmol/L) 72+0,4b 10,5+0,7 a 0,003
' Creatinina (umol/L) 222,5+239a 555+3,1b 0,000

" Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)

Outra causa que levaria aos maiores valores verificados no momento pré-
colostro seria a imaturidade do sistema urinario em animais recém-nascidos, a qual
possibilitaria a reabsorcao de creatinina através dos tubulos renais, semelhante ao
que se relata em coelhos e em seres humanos (MATOS et al., 1998).

Em contiguidade, € possivel inferir que a diminuigdo gradativa dos valores

denotada no momento pdés-colostro seja reflexa a baixa presenca de creatinina no
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conteudo colostral ou causada por pequena absor¢do da mesma através da mucosa
intestinal. Isso também deriva do processo de adaptacdo dos neonatos as
mudangas para manutengdo da homeostase, assim como observado em bezerros
por Feitosa et al. (2007) e Piccione et al. (2010).

As mudancas nas concentragdes de creatinina sérica poderiam ainda ser
consequentes as alteragbes na massa muscular dos neonatos, ou ao
aperfeicoamento do clearance renal com aumento da taxa de filtragdo glomerular.
Isso porque o fluxo sanguineo renal ndo é modificado expressivamente ao nascer,
mas eleva-se substancialmente durante a primeira semana de vida (APERIA et al.,
1977 e MOHRI et al., 2007).

Em relacdo a variagcdo das concentragdes de uréia dos cordeiros, 0
comportamento seguiu o anteriormente registrado em bezerros por Coelho (2002),
apresentando elevagdo (P<0,01) durante os primeiros dias de vida pds-natais
(Tabela 6).

Durante o processo digestivo, as proteinas ingeridas da dieta sdo quebradas
formando aminoacidos. Estes podem ser degradados pelas bactérias intestinais e
levar a produgao de amédnia. Posteriormente, tanto os aminoacidos quanto a aménia
sao absorvidos e transportados até os hepatdcitos, onde sao utilizados para nova
sintese protéica. No entanto, os aminoacidos excedentes sofrem desaminagéao, e os
grupamentos aminos sao transferidos para o oxaloacetato, formando aspartato, o
qual junto ao ion aménio e um grupo carbonato originam a uréia (ECKERSALL,
2008).

A uréia é a principal forma de eliminagdo de nitrogénio nos mamiferos. Apds
sua formacéao, € distribuida por todos os compartimentos liquidos do organismo,
sendo livremente filtrada pelos glomérulos renais e re-absorvida pelo tubulo coletor.
Dessa forma, os niveis basais de uréia refletem o balanco entre a utilizacdo de
nitrogénio e sua excregdo (ECKERSALL, 2008).

Na auséncia de disfungdes renais ou hepaticas, as oscilagdes nas
concentracdes de uréia sdo determinadas pelo consumo, producao e degradacao de
proteina da dieta (BLUM e HAMMON, 2000). Portanto, no caso dos cordeiros desta
pesquisa, as concentracdes de uréia foram possivelmente modificadas em fungao do

consumo e degradagao de proteinas colostrais.
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Além disso, € importante ressaltar que durante a fase neonatal as
concentragbes de uréia sdo ainda influenciadas fortemente pelo fator etario, a
medida que a fungdo renal atinge a maturidade (GASPARELLI et al., 2008).

2.3.2.5. Indicadores Enzimaticos

A enzima AST localiza-se principalmente no citoplasma ou mitocéndria dos
hepatdcitos e/ou das fibras musculares esqueléticas e cardiacas (KELLER, 1981;
BOYD, 1983). Diante disso, o aumento (P<0,001) de quase trés vezes dos valores
de AST observados nos cordeiros no momento pos-colostro (Tabela 7), assim como
nos demais ruminantes higidos durante a fase pds-natal, resultariam de: presenca
de AST na composicao do colostro e de sua absor¢cdo (MADEROVA et al., 1963); de
injuria muscular causada durante o parto (BOYD, 1989), ou por maior atividade fisica
dos animais ao levantarem-se repetidamente nas primeiras horas de vida para
realizacdo das mamadas (FEITOSA et al, 2009); ou ainda, devido ao
desenvolvimento das fungdes fisioldgicas com o progresso da idade (GASPARELLI
et al., 2008; MEIRA JR et al., 2009).

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M:EP) DE CONCENTRAGOES SERICAS DE
ASPARTATO  AMINOTRANSFERASE, GAMA-GLUTAMILTRANSFERASE E

TABELAT - CREATINA QUINASE EM CORDEIROS RECEM-NASCIDOS, ANTES E APOS A
INGESTAO DE COLOSTRO

Enzimas Pré-colostro Pés-colostro P

"AST (UIL) 203+ 1,0b 637+3,1a 0,000

"GGT (UIL) 551429b 877,0 + 155,3 a 0,000

"CK (UIL) 183,3 £ 25,0 179,7 £ 27,7 0,532

AST = aspartato aminotransferase; GGT = gama-glutamiltransferase; CK = creatina quinase

" Médias comparadas pelo teste de Kruskal Wallis (P = 0,05)

Entretanto, Tollersrud e Baustad (1970) constataram elevacédo semelhante
entre as concentragdes séricas de AST em cordeiros privados ou n&do da ingestao de
colostro, refutando a hipotese de que o colostro contenha niveis de AST em
quantidade suficiente para promover deteccdo de maior atividade da mesma na
circulacéao.

Em concordéancia, outros pesquisadores (PAULI, 1983; ZANKER et al., 2001;
BRITTI et al., 2005; FEITOSA et al.; 2007) observaram elevagédo das concentragoes

sanguineas de AST, independente ao tempo de liberacdo a primeira mamada, e
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mesmo sob pequena atividade da enzima no colostro. Consideraram, portanto, que
a correlagado obtida entre IgG e o aumento dos niveis de AST seria, na verdade,
decorrente de maior produgdo enddgena desta enzima pela borda em escova dos
enterdcitos, e isso em resposta a ingestao de colostro.

Por sua vez, o aumento da atividade sérica de AST se derivado de lesbes
musculares durante o parto deveria ser acompanhado por aumento da atividade de
CK, enzima de eleicdo na indicacdo de danos musculares, como validado nos
estudos de Benesi et al. (2003) e de Britti et al. (2005). Porém, uma vez que as
concentragbes de CK mantiveram-se estaveis (P>0,05) desde o nascimento até as
72 horas de vida dos cordeiros (Tabela 7), os resultados encontrados nesta
pesquisa sao melhor esclarecidos em fungao da adaptagao morfofuncional do figado
com o desenvolvimento etario (PICCIONE et al., 2010).

Ainda neste trabalho, pode-se afirmar que o aumento (P<0,001), de
aproximadamente 16 vezes, da atividade sérica de GGT observado nos cordeiros no
momento poés-colostro (Tabela 7) apresentou relagdo direta com o consumo de
colostro, que possui em sua constituicdo altos indices desta enzima (BRAUN et al.,
1983). Em ruminantes, a GGT pode ser encontrada no epitélio dos ductos das
glandulas mamarias, onde envolve-se no processo de sintese do colostro (BRAUN
et al., 1983; ZARRILLI et al., 2003; RUSSELL e ROUSSEL, 2007). Nos cordeiros, a
GGT ¢é absorvida pelo mesmo mecanismo da IgG. Dessa forma, a absorgao dessas
macromoléculas via colostro, com a diminuicdo da permeabilidade através do
epitélio do intestino delgado e com o inicio de seus processos catabdlicos, limita-se
as primeiras 24-48 horas apds o nascimento (BRITTI et al., 2005).

Conforme MADEN et al. (2003), picos nas concentragdes de GGT podem ser
encontrados logo apds a primeira mamada de colostro, os quais sao verificados
especialmente durante os primeiros trés dias de vida extra-uterina. Assim, devido a
alta concentracao e alta correlagdo entre GGT e IgG (ZARRILLI et al., 2003), sua
atividade enzimatica, tanto no fluido colostral como no soro de cordeiros, tem sido
aceita como indice indireto de transferéncia de imunidade passiva (FERES et al.,
2010). Além disso, € importante ressaltar que durante o periodo neonatal a atividade
da GGT né&o deve ser utilizada como marcadora de doenca hepatica, ainda que em
animais de idade mais avancada essa seja destacada como sua principal funcao
(RUSSELL e ROUSSEL, 2007).
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2.4. CONCLUSOES

Os resultados deste estudo indicam que cordeiros recém-nascidos sadios
possuem caracteristicas peculiares sobre a cinética de seus parametros
hematoldgicos e de bioquimica clinica durante as primeiras 72 horas do periodo pos-
natal.

A dindmica dos parametros hematoldgicos é influenciada pela ingestdo de
colostro e, possivelmente, pela adaptacédo dos processos fisiolégicos do animal a
vida extra-uterina. A diminuigdo do hematdcrito, da concentragdo de hemoglobina,
de VGM e o aumento de CHGM apds 72 horas de vida, provavelmente, relacionam-
se a adaptacdo do sistema respiratério a maior disponibilidade de oxigénio no
ambiente extra-uterino, e ao amadurecimento da produgéo e liberacdo de novas
células eritroides para a circulagao.

O maior aporte de neutrdfilos e linfécitos durante as primeiras horas apés o
nascimento provém diretamente da amamentagcdo. E sugere-se que a producao e
liberacao dos diferentes tipos leucocitarios variem de acordo com o amadurecimento
dos orgaos linféides e com a demanda imunoldgica particular do cordeiro ao longo
da fase neonatal.

As concentracdes dos indicadores do metabolismo protéico, assim como as
dos indicadores do metabolismo energético, sdo marcadamente alteradas pelo
consumo de colostro, podendo até mesmo servir como marcadores indiretos de
efetividade de absorcao de colostro por cordeiros recém-nascidos. Além disso, estes
parametros parecem ser influenciados pelos processos de adaptacido e
amadurecimento das vias metabdlicas responsaveis pela sintese e degradagao dos
mesmos.

As concentragdes séricas de bilirrubina total e direta, com maiores valores
apresentados no momento pds-colostro, variam, provavelmente, a medida que
ocorre a substituicdo da linhagem eritréide fetal pela definitiva, e conforme o sistema
hepato-biliar se adapta a vida pds-natal.

Os indicadores da fung¢ao renal oscilam de acordo com a adaptacdo e o
desenvolvimento do sistema urinario no decorrer dos primeiros dias de vida. A
creatinina parece nao sofrer influéncia direta do consumo de colostro, ao passo que
a concentracao de uréia € marcadamente alterada pelo consumo e degradacao de

proteinas colostrais.
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Com base no perfil enzimoldgico, no qual se visualizam maiores valores de
AST no momento pods-colostro na auséncia de variagdo da atividade de CK, infere-
se que a fungdo muscular nao seja alterada prontamente em fungcdo do consumo de
colostro, ou pelas atividades musculares desempenhadas rotineiramente por
cordeiros neonatos entre o nascimento e as primeiras 72 horas de idade.

De forma conjunta, a intensificagdo das atividades AST e GGT, a elevagéo
dos niveis de proteinas plasmaticas e séricas, com diminuigdo da fragdo albumina, o
aumento das concentragdes de glicose, colesterol e triglicerideos, e de bilirrubinas,
observados no momento pds-colostro, apontam uma condicdo de adaptacdo da
funcdo hepatica a vida extra-uterina, a qual é fortemente alterada com o consumo de
colostro.

Diante disso, deve-se prestar atencao nas alteragdes ocorridas em fungao do
consumo de colostro e das adaptagdes fisioldgicas do organismo a vida extra-uterina
sobre o perfil hematolégico e de bioquimica clinica, durante as primeiras 72 horas de
vida pds-natal. Além disso, devem-se utilizar valores de referéncia especificos para
este periodo, a fim de evitar equivocos na interpretagdo e nas definicbes

diagnosticas de exames laboratoriais realizados em cordeiros neonatos.
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3. CAPITULO II - CINETICA DOS PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE
CORDEIRAS "2 SUFFOLK X = WHITE DORPER DURANTE
OS PRIMEIROS QUATRO MESES DE IDADE

RESUMO

O objetivo deste estudo foi monitorar a cinética dos parametros hematologicos de
cordeiras durante os primeiros quatro meses de vida, e comparar os valores obtidos
com os valores de referéncia relatados para ovinos adultos. Para isso, 35 cordeiras
Y2 Suffolk x %% White Dorper clinicamente saudaveis foram amostradas,
determinando-se os valores para seus parametros eritrocitarios e leucocitarios, com
base nos hemogramas realizados aos 30, 60, 90 e 120 dias de idade. As
concentragbes de hemoglobina determinadas aos 30 dias foram levemente inferiores
aos valores de referéncia para adultos. Os valores de volume globular médio (VGM)
e concentracdo de hemoglobina globular média (CHGM) enquadraram-se abaixo ou
préximos aos limites inferiores do intervalo de referéncia para adultos, durante todo
o periodo de estudo. As contagens do numero de neutréfilos segmentados,
linfocitos, mondcitos e a razdo neutrdfilo:linfocito oscilaram fora da amplitude
delimitada para animais adultos. A média do numero total de eritrécitos aumentou
(P<0,001) entre 30 e 60 dias e reduziu (P<0,01) ao final do periodo experimental. Os
valores médios de hematdcrito e de concentragdo de hemoglobina elevaram-se
(P<0,001) até os 90 dias, apresentando suave diminuicdo aos 120 dias. As médias
de VGM e de CHGM apresentaram aumento (P<0,001) com o progresso da idade
das cordeiras. A média do numero total de leucdcitos aos 90 dias foi superior
(P<0,05) as médias dos outros momentos, acompanhando o aumento (P<0,05) do
numero absoluto de linfocitos. Constatou-se predominio de neutréfilos segmentados
sobre o perfil leucocitario das cordeiras, atingindo o pico de seus valores médios aos
60 dias (P<0,01). Durante todo o estudo, as médias do numero de eosindfilos
mantiveram-se mais altas (P<0,001) do que a da primeira amostragem, € o numero
de mondcitos decresceu (P<0,05) chegando aos seus niveis mais baixos aos 120
dias de idade. Os resultados deste estudo confirmam a existéncia de variagédo nos
valores hematologicos em funcao de fatores ligados a idade, durante os primeiros
quatro meses de vida de cordeiras. Portanto, recomenda-se o uso de intervalos de
referéncia especificos para esta faixa etaria, a fim de auxiliar a interpretacao de
hemogramas obtidos nesse periodo.

Palavras-chave: eritrograma, cordeiro, intervalos de referéncia, leucograma, ovino
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THE KINETICS OF HEMATOLOGIC PARAMETERS IN 2 SUFFOLK X 2 WHITE
DORPER FEMALE LAMBS DURING THE FIRST FOUR MONTHS OF AGE

ABSTRACT

The aim of this study was to monitor the kinetics of hematologic parameters in female
lambs during the first four months of life, and compare their values to the reference
values reported for adult sheep. For this, 35 clinically healthy 72 Suffolk x 72 White
Dorper female lambs were sampled, determining the values for their erythrocyte and
leukocyte parameters, based on hemograms performed on 30, 60, 90 and 120 days
old. The hemoglobin concentrations determined at 30 days of age were slightly lower
than the values of adult reference intervals. The values of mean corpuscular volume
(MCV) and mean corpuscular hemoglobin concentration (MCHC) fitted below or near
to the lower bounds of the adult reference intervals throughout the study period. The
segmented neutrophil, lymphocyte and monocyte count and neutrophil:lymphocyte
ratio oscillated outside the range for adult animals. Mean of red blood cell (RBC)
count increased (P<0.01) between 30 and 60 days, and decreased (P<0.01) to the
end of the experimental period. Mean value for hematocrit and hemoglobin
concentration rose (P<0.001) at 90 days, with mild reduction at 120 days. Mean of
MCV and mean of MCHC showed an increase (P<0.001) with the aging progresses
of the female lambs. The mean total white blood cell (WBC) count at 90 days was
higher (P<0.05) than the means of other moments, accompanied the increase
(P<0.05) of the absolute lymphocyte count. There was a predominance of segmented
neutrophils on leukocyte profile of the female lambs, which reached peak of their
mean values at 60 days (P<0.001). Throughout study period, the mean of eosinophil
count remained higher (P<0.001) than the first sampling, and the monocyte count
decrease (P<0.05) reaching their lowest levels at 120 days of age. The results of this
study confirm the existence of variation in hematologic values due to age-related
factors, during the first four months of life of female lambs. Therefore, it is
recommended the use of specific reference intervals for this age group, in order to
aid the interpretation of hemograms performed in this period.

Keywords: erythrogram, lamb, leukogram, reference intervals, sheep
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3.1. INTRODUGAO

A avaliagdo de parametros hematolégicos tem se apresentado como
ferramenta essencial para investigacdo de problemas médicos na espécie ovina.
Nos pequenos ruminantes, frequentemente sdo evidenciados elevados indices de
morbidade e mortalidade em decorréncia de processos anémicos, ocasionados por
doencas infecciosas e/ou parasitarias, ou por deficiéncias nutricionais, denotados
principalmente no periodo neonatal e durante a fase de cria (KAWANO et al., 2001,
MELLOR e STAFFORD, 2004; BERNARDI et al.,, 2005; FERNANDES, 2010).
Geralmente, as alteracdes nos parametros eritrocitarios ou leucocitarios resultam de
processos sistémicos do organismo, e apenas em casos raros sao consideradas
causas primarias de doencas (JAIN, 1993).

A adequada interpretacdo do perfil hematolégico, combinada as respostas
observadas no exame fisico e em outros testes diagndsticos, conduz a um
diagnostico diferencial especifico e/ou sugere um prognéstico mais acertado
(POLIZOPOULQOU, 2010), permitindo que medidas corretivas sejam aplicadas para
rapida recuperagcdo do estado sanitario dos animais. Porém, para que isso seja
possivel, € fundamental que se possua prévio conhecimento sobre os valores de
referéncia do hemograma de animais sadios, assim como sobre as alteragbes
causadas pelos diversos fatores de variabilidade que atuam sobre a dinamica dos
parametros hematoldgicos, mesmo na auséncia de enfermidades (JAIN, 1993).

Poucos pesquisadores intencionaram estabelecer valores de referéncia para
animais da espécie ovina, seja ao avaliar uma faixa etaria especifica (GARDNER,
1973; ODUYE, 1976; FAN e SCHONS, 1978; MAGNIFICO e ROSA, 1982;
BICKHARDT et al.,, 1999; LEPHERD et al., 2009), ao comparar diferentes grupos
etarios (BECKER e SMITH, 1950; HACKETT et al., 1957; BAUMGARTNER e
PERNTHANER, 1994; WATSON et al., 1994; ALONSO et al., 1997; BORJESSON et
al.,, 2000; YIGIT et al., 2002), ou ao estudar o comportamento dos parametros
eritrocitarios e/ou leucocitarios em funcado desenvolvimento etario (ULLREY et al.,
1965a,b; UPCOTT et al., 1971; HAWKEY et al., 1984; JELINEK et al., 1984;
PIERAGOSTINI et al., 2000).

No Brasil, a determinacdo de valores de referéncia de parametros
hematologicos em cordeiros praticamente inexiste. Com base na literatura

disponivel, destaca-se o estudo de Gama et al. (2007) que avaliaram a influéncia do
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desenvolvimento etario e de diferentes tipos raciais sobre os parametros
eritrocitarios de cordeiros, resultantes do cruzamento entre animais de ragas nativas
do Nordeste e a raga Dorper.

Por essa razdo, muitas vezes os intervalos de referéncia utilizados na
avaliacdo de cordeiros sdo baseados em valores determinados para animais
adultos. Porém, acredita-se que ocorram relevantes alteragdes fisioldgicas sobre o
perfil sanguineo de cordeiros em crescimento, devido aos processos
hematopoiéticos e metabdlicos em plena evolugao do nascimento até a fase adulta,
assim como constatado em bezerros de corte (GREATOREX, 1954; TENNANT et
al., 1974; BIRGEL JUNIOR, 1991; COSTA et al., 2000; BRUN-HANSEN et al., 2006),
bezerros de leite (MARCAL et al., 1995; GALINDO et al., 2009) e em cabritos
(BIRGEL, 1969, EGBE-NWIYI et al., 2000; AYRES et al., 2009). Portanto, faz-se
necessario maior aprofundamento na compreensao dos fatores envolvidos nessa
dinamica.

Nesse contexto, propb6s-se no presente trabalho monitorar a cinética de
parametros hematoldgicos, definidos pela analise do eritrograma e leucograma, de
cordeiras 72 Suffolk x %2 White Dorper em funcdo do desenvolvimento etario, durante
0os primeiros quatro meses de vida, e comparar seus valores aos valores de

referéncia relatados para ovinos adultos.

3.2. MATERIAL E METODOS

O protocolo experimental (016/2011 de 04 de agosto de 2011) foi autorizado
pela Comissdo de Etica no Uso de Animais do Setor de Ciéncias Agrarias, da

Universidade Federal do Parana, Brasil.

3.21. Animais, Localizagao, Clima, Estagcao do Ano

Foram utilizadas 35 cordeiras 2 Suffolk x 2 White Dorper, clinicamente
saudaveis, acompanhadas do nascimento aos 120 dias de idade. O estudo foi
conduzido no Laboratério de Produgao e Pesquisa em Ovinos e Caprinos (LAPOC),
da Universidade Federal do Parana (UFPR), localizado a latitude 25°25 Sul,
longitude 49°8’ Oeste e 930 m de altitude, regido Sul do Brasil. O clima local é

classificado como Cfb conforme Képpen, temperado umido com verao temperado. O
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periodo de avaliacdo se estendeu entre Outubro de 2010 e Margco de 2011

(primavera/verao).

3.2.2. Manejo Alimentar

Os animais permaneceram confinados com as maes desde o nascimento até o
desmame, que ocorreu entre 70 e 80 dias de idade. A partir dos 14 dias de idade, as
cordeiras passaram a ter acesso a alimentagao composta por silagem de milho e
concentrado ad libitum em creep-feeding, na proporgao 10:90, fornecida na forma de
ragao total misturada. Aos 61 dias de idade iniciaram-se os ajustes da oferta de
racao, conforme apresentado na Tabela 8, permitindo-se sobras de até 20% na
matéria seca (MS) ao longo do periodo de estudo. Apds o desmame, as cordeiras
foram mantidas confinadas até completarem 90 dias de idade. Depois, foram
alocadas em pastagem de hemartria (Hemarthria altissima) durante o dia, sendo
recolhidas ao aprisco no final da tarde, onde recebiam alimentacdo em cocho e

permaneciam durante a noite.

OFERTA E RELACAO VOLUMOSO:CONCENTRADO (V:C) DA RAGAO TOTAL

TABELA8 - FORNECIDA DURANTE O PERIODO EXPERIMENTAL
Idade Quantidade ofertada V:C
De 14 a 60 dias Ad libitum 10:90
De 61 a 75 dias 250g MS/animal/dia 20:80
De 76 a 90 dias 300g MS/animal/dia 30:70
De 91 a 120 dias 300g MS/animal/dia 70:30

MS = matéria seca

A dieta foi formulada de modo a atender as necessidades nutricionais
preconizadas para cordeiros em crescimento, com maturidade de 0,3 aos quatro
meses de idade, segundo o NRC (2007). O concentrado protéico-energético
fornecido era composto por 57,4% de grao de milho moido, 13,4% de casca de soja,
26,1% de farelo de soja, 1,3% de calcario e 1,8% de sal mineral. A composi¢éo
bromatolégica da pastagem foi determinada a partir de amostras colhidas
mensalmente por meio de simulagdo de pastejo, segundo a técnica hand-plucking
(BURNS et al., 1989).

As analises quimicas da dieta foram realizadas no Laboratério de Nutricdo

Animal da UFPR, para determinagao dos teores de proteina bruta (PB), calcio (Ca) e
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fésforo (P), conforme descrito por Silva e Queiroz (2002), e fibra em detergente
neutro (FDN) e fibra em detergente acido (FDA), conforme proposto por Van Soest
et al. (1991). Os teores de nutrientes digestiveis totais (NDT) foram obtidos por
estimativa, de acordo com as férmulas propostas por Kearl (1982). A composi¢ao
quimica do concentrado, da silagem de milho e da pastagem consumida é

apresentada na Tabela 9.

TEOR DE MATERIA SECA (%) E COMPOSICAO NUTRICIONAL (% MS) DO
TABELA9- CONCENTRADO, DA SILAGEM DE MILHO E DA FORRAGEM COLHIDA POR
SIMULACAO DE PASTEJO

Composigéao Concentrado Silagem H. altissima
Matéria Seca (MS; %) 89,95 32,63 26,7
Proteina Bruta (PB; % MS) 21,4 7,18 12,88
Fibra em Detergente Neutro (FDN; % MS) 18,84 59,44 62,53
Fibra em Detergente Acido (FDA; % MS) 4,74 33,61 29,6
Calcio (Ca; % MS) 0,85 0,32 0,52
Fosforo (P; % MS) 0,47 0,23 0,39
Nutrientes Digestiveis Totais (NDT; % MS) 77,32 65,57 75,75

Uma vez que néo foi possivel realizar a coleta de dados sobre o real consumo
de matéria seca da dieta e da pastagem, o calculo do atendimento da demanda
nutricional foi efetuado por meio de estimativas baseadas nos teores PB e de NDT
da dieta total. Para isso, empregaram-se equacgdes de regressao em fungao do peso
corporal (PC) e do ganho médio diario (GMD) apresentado pelas cordeiras durante o

periodo experimental (Tabela 10).

VALORES MEDIOS DE CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO DE CORDEIRAS

TABELA 10 - % SUFFOLK X % WHITE DORPER DURANTE O PERIODO EXPERIMENTAL
Idade (dias)
Desempenho Média
14-60 61-75 76-90 91-120
Peso Corporal Médio (kg) 12,4 18,6 27,2 30,5 22,2
Ganho Médio Diario (kg) 0,262 0,217 0,295 0,184 0,240

As equacbes resultaram nos dados apresentados nas Tabelas 11 e 12,
referentes ao balango entre exigéncias e atendimento das necessidades nutricionais

das cordeiras para PB e NDT, respectivamente.
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Pode-se considerar que a demanda nutricional foi suprida, embora os teores

de PB demonstrem balanco ligeiramente negativo, com um déficit médio de 8,7 g/kg

MS no decorrer do periodo experimental.

VALORES MEDIOS DE EXIGENCIA, OFERTA, BALANCO NUTRICIONAL E
TABELA 11 - ATENDIMENTO DOS TEORES DE PROTEINA BRUTA (PB) PARA CORDEIRAS 72

SUFFOLK X % WHITE DORPER DURANTE O PERIODO EXPERIMENTAL

Idade (dias)
Proteina Bruta (PB) Média
14-60 61-75 76-90 91-120
Exigéncia (g/kg MS) 2151 188,1 178,4 152,8 183,6
Dieta ofertada (g/kg MS) 199,8 185,6 171,3 142,8 174,9
Balanco (g/kg MS) -15,3 -2,5 -7,1 -10,0 -8,7
Atendimento das NN (%) 92,9 98,7 96,0 93,4 95,3

MS = matéria seca; NN = necessidades nutricionais

VALORES MEDIOS DE EXIGENCIA, OFERTA, BALANCO NUTRICIONAL E

ATENDIMENTO DOS TEORES DE NUTRIENTES DIGESTIVEIS TOTAIS (NDT)

TABELA12 - bARA CORDEIRAS % SUFFOLK X % WHITE DORPER DURANTE O PERIODO
EXPERIMENTAL
Nutrientes Digestiveis Idade (dias) Média
Totais (NDT) 14-60 61-75 76-90 91-120

Exigéncia (g/kg MS) 699,5 645,2 630,0 576,2 637,7
Dieta ofertada (g/kg MS) 761,5 749,7 738,0 7415 747,7
Balango (g/kg MS) 61,9 104,5 107,9 165,3 109,9
Atendimento das NN (%) 108,9 1162 1171 1287 1177

MS = matéria seca; NN = necessidades nutricionais

3.2.3. Manejo Sanitario

Como medidas profilaticas foram efetuados os cuidados pds-parto, como:

certificacdo do recebimento de colostro e desinfeccdo umbilical; desinfeccao

periddica das instalagdes; vacinagdes contra clostridioses e virus do ectima

contagioso apos 30 dias de idade; monitoramento da infeccao parasitaria mediante
aplicacao do método FAMACHA (MOLENTO et al., 2004) e realizagao de exames de
contagem de ovos por grama de fezes (OPG), pela técnica de McMaster modificada
(GORDON e WHITLOCK, 1939), em intervalos de 21 dias.

As cordeiras que apresentaram OPG = 1000 e/ou grau de anemia maximo

igual a 3 foram vermifugadas (moxidectina a 1% - 1 mL/16,6 kg e nitroxinil a 34% - 1

mL/25 kg contra nematddeos (Strongyloidea, Trichostrongyloidea e Strongyloides), e

albendazole a 1,9% - 2 mL/10 kg contra trematddeos (Moniezia sp.).
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3.24. Amostras de Sangue

Os parametros hematologicos foram estabelecidos com base nos
hemogramas efetuados aos 30, 60, 90 e 120 dias de idade das cordeiras. Foram
coletadas amostras de 2 mL de sangue por venipungao jugular, em tubos a vacuo
com anticoagulante (EDTA Ks a 10%), apds jejum alimentar prévio (sem restricao
hidrica) de 10 horas, no periodo entre 06h e 09h da manh&. As amostras foram
homogeneizadas e resfriadas (4°C) até o momento das analises, que nao excedeu o
periodo maximo de 24 horas apos a coleta. Todos os exames foram realizados no
Laboratério de Patologia Clinica Veterinaria do Hospital Veterinario da UFPR.

- Eritrograma: o numero total de eritrécitos e a concentragédo de hemoglobina
foram determinados com o auxilio de analisador hematoldogico (BC 2800 Vet,
Myndray®, Myndray Medical International Limited). Os valores de hematdcrito foram
determinados pela técnica do micro-hematocrito (FARRAND, 1976), em tubos
capilares e centrifugacdo a 11.000 RPM por 8 minutos. Os indices hematimétricos,
volume globular médio (VGM) e concentragdo de hemoglobina globular média
(CHGM), foram calculados conforme metodologia descrita por Wintrobe (1932).

- Leucograma: o numero de leucocitos totais foi determinado por contagem
manual em cadmara de Neubauer, em uma diluicdo de 1:20 para sangue e acido
acético a 4%, em duplicata. Logo apos a coleta, foram confeccionadas laminas com
esfregacos sanguineos, as quais, apos secagem, foram coradas pelo método
Pandtico Rapido. A distribuicao diferencial de leucécitos, em neutréfilos (bastonetes
e segmentados), linfocitos, mondcitos, eosindfilos e basodfilos, foi determinada pela

contagem de 100 leucdcitos por lamina.

3.2.5. Andlises Estatisticas

O estabelecimento de intervalos de referéncia para cordeiras 2 Suffolk x 72
White Dorper aos 30, 60, 90 e 120 dias de idade e entre 30 e 120 dias de idade, foi
realizado por meio de analise descritiva dos dados obtidos neste estudo.

Além disso, como os dados foram coletados do mesmo individuo em multiplos
momentos ao longo do tempo (30, 60, 90 e 120 dias), fez-se uso do modelo linear
misto para determinacdo dos valores médios e erros-padrdao dos parametros em

cada momento avaliado.
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Estabeleceu-se como efeito fixo o uso da variavel tempo e como variavel
aleatdria cada individuo observado em cada momento ao longo do tempo, conforme
0 modelo:

Yi =M+ i + Bj + Yk + €

Onde:

Y = valor do parametro hematoldgico para uma determinada idade

M = intercepto ou meédia da idade das cordeiras aos 30 dias

a; = efeito da idade aos 60 dias

Bj = efeito da idade aos 90 dias

Y= efeito da idade aos 120 dias

€ijk = erro associado ao valor do pardmetro observado

Assim, para avaliagdo da dinédmica dos parametros hematolégicos em fungao
do desenvolvimento etario, as médias geradas por idade foram comparadas ao
longo do periodo experimental, considerando-se a variagao individual das cordeiras,
ao nivel de significancia de 5%.

As analises estatisticas foram realizadas utilizando-se o programa R Project
for Statistical Computing, versao 2.10.1 (R PROJECT, 2009).

3.3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os valores estabelecidos para as variaveis hematolégicas das cordeiras entre
30 e 120 dias de idade encontram-se listados na Tabela 13, sendo comparados aos
intervalos de referéncia relatados para animais adultos da espécie ovina, compilados
por Jain (1986).

Os resultados referentes as dindmicas do perfil eritrocitario e do perfil
leucocitario das cordeiras em fungao da idade estdo sumarizados, respectivamente,
nas Tabelas 14 e 15, sendo apresentados os valores médios e erros-padrdo de cada

parametro avaliado.
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INTERVALOS DE REFERENCIA, MEDIAS E DESVIOS-PADRAO (M+DP) PARA PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE CORDEIRAS

TABELAT3 - 4/ SUFFOLK X % WHITE DORPER ENTRE 30 E 120 DIAS DE IDADE E INTERVALOS DE REFERENCIA RELATADOS PARA OVINOS
Parametros Hematolégicos Idade (dias) MzDP? IR.paraL
30 60 90 120 30a120 ovinos
Parametros Eritrocitarios
Eritrocitos (x10%/uL) 11,87-12,70 13,04-14,11 11,97-12,84 11,05-12,04 12,18-12,69 12,43+1,47 9-15
Hematocrito (%) 32-35 35-38 35-38 32-35 34,5-35,9 35,2+4,10 27,0-45,0
Hemoglobina (g/L) 86,1-94,1 105,3-114,7 110,8-117,7 102,6-110,4 102,9-107,9 105,4+1,42 90-150
VGM (um?®) 26,42—-28,71 26,06-27,80 28,79-30,32 28,79-30,08 27,96-28,88 28,42+2,63 28-40
CHGM (%) 25,85-27,78 29,23-31,40 30,80-31,83 30,92-32,12 29,52-30,54 30,03+2,90 31-34
Parametros Leucocitarios
Distribuigao Absoluta de Leucocitos (/pL)
Leucocitos Totais 7.401-8.855 7.992-10.286 8.383-10.262  8.144-9.524 8.430-9.299 8.865+2.473  4.000-12.000
Neutrofilos Bastonetes 8-128 39-119 8-107 35-115 47-93 70£131 Raros
Neutréfilos Segmentados 3.152-4.365 4.147-6.161 3.757-4.821 3.417-4.762 3.960-4.667 4.314+2.012 700-6.000
Linfocitos 3.167-4.236 2.652-3.678 3.609-4.930 3.514-4.543 3.529-4.090 3.809+1.597 2.000-9.000
Mondcitos 294-577 224-522 327-556 173-276 310-428 369+336 0-750
Eosindfilos Zero 226-510 156-373 310-523 206-320 2631325 0-1.000
Basofilos Zero Zero Zero Zero Zero Zero 0-300
Distribuicdo Relativa de Leucécitos (%)
Neutrofilos Bastonetes 0,09-1,59 0,50-1,30 0,10-1,01 0,45-1,23 0,53-1,03 0,78+1,41 Raros
Neutréfilos Segmentados 40,51-51,43 48,24-60,23 42,10-52,19 40,19-51,06 45,46-50,84 48,15+15,32 10-50
Linfécitos 40,01-51,22 30,48-42,05 39,79-49,86 41,14-51,05 40,67-45,96 43,31+15,09 40-75
Mondcitos 3,83-7,33 2,55-6,32 3,63-5,78 2,09-3,35 3,66-5,05 4,35+3,94 0-6
Eosindfilos 0,93-3,07 2,55-5,78 1,79-3,74 3,53-5,90 2,79-4,02 3,40+3,50 0-10
Basodfilos Zero Zero Zero Zero Zero Zero 0-3
Razao Neutréfilo:Linfocito 0,94-1,55 1,27-3,81 0,36-3,57 0,92-1,50 1,21-2,26 1,73+2,97 0,5°

VGM = volume globular médio; CHGM = concentragdo de hemoglobina globular média; IR = intervalos de referéncia
2Entre 30 e 120 dias de idade; °Valores de referéncia para animais adultos (JAIN, 1986); “Valor médio para adultos
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3.3.1. Eritrograma
Os limites minimos e maximos dos intervalos de referéncia, assim como os
valores médios, para o numero total de eritrécitos e hematdcrito das cordeiras
permaneceram ao longo do estudo situados dentro do intervalo de referéncia para
animais adultos. A concentragdo de hemoglobina apresentou valores levemente
inferiores aos 30 dias de idade, os quais posteriormente aumentaram interpondo-se
aos valores referenciados para adultos (Tabela 13).

Ao analisar o efeito etario sobre esses parametros, entre 30 e 120 dias de
idade (Tabela 14), observou-se que as médias do numero total de eritrécitos aos 60
e 120 dias diferiram (P<0,01) da média estabelecida na primeira amostragem. Houve
aumento dos valores entre 30 e 60 dias, atingindo o pico de 13,61x10%uL, e a partir

deste momento a contagem declinou gradativamente até o término do periodo de

avaliacao.

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) PARA PARAMETROS ERITROCITARIOS DE
TABELA 14 - CORDEIRAS % SUFFOLK X % WHITE DORPER AOS 30, 60, 90 E 120 DIAS DE

IDADE

Idade (dias)
Parametros Eritrocitarios
30 60 90 120

Eritrocitos (x10%/uL) 12,10+0,23 13,61+0,24*** 12,38+0,24N° 11,43+0,24**
Hematdcrito (%) 33,23+0,69 36,38+1,00** 36,56+0,98*** 33,73+0,99"°
Hemoglobina (g/L) 87,8+2,0 109,6+2,6*** 114,3+2,5*** 105,8+2,6***
VGM (um®) 27,48+0,43 26,77+0,50"°  29,55+0,55***  29,66+0,57***
CHGM (%) 26,56+0,38 30,2140,54***  31,32+0,53*** 31,4140,54***

VGM = volume globular médio; CHGM = concentragao de hemoglobina globular média
NS = nao significativo; *P<0,05; **P<0,01; ***P<0,001 (em relagdo a média aos 30 dias)

O hematdcrito acompanhou o comportamento do numero total de eritrocitos,
sendo também influenciado pelo tempo amostral. Constatou-se aumento de seus
valores durante os primeiros 60 dias (P<0,01), alcangando percentuais maximos de
aproximadamente 36,5%, que flutuaram entre 60 e 90 dias, com posterior queda até
patamar semelhante ao valor inicial (P>0,05).

Paralelamente a essas variagdes, as concentracbes médias de hemoglobina
oscilaram entre 87,8 e 114,3 g/L, demonstrando aumento gradativo entre 30 e 90
dias, com ligeira diminuicdo aos 120 dias. Todas as médias geradas para este

parametro diferiram significativamente da média inicial (P<0,001).
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De modo semelhante, em cordeiros Merino, Jelinek et al. (1984) constataram
menores valores de eritrocitos aos 30 dias, os quais aumentaram a partir dos 60
dias, apresentando baixas oscilagbes até 120 dias de idade. Ullrey et al. (1965a) ao
avaliarem cordeiros Hampshire, Shropshire e Suffolk, desde o nascimento até um
ano de idade, verificaram aumento da contagem de eritrécitos durante os primeiros
90 dias, quando atingiu seu valor maximo (12,95x10%uL), e apds seguiu-se
diminuicao gradativa dos valores até os 8 meses de idade. Especificamente, durante
o periodo compreendido entre 30 e 150 dias de idade, esses autores também
registraram maiores valores do hematécrito e da concentragdo de hemoglobina aos
60 dias, que se mantiveram elevados até os 90 dias, e posteriormente decresceram.
Ainda, Gama et al. (2007) observaram, em cordeiros mesticos Dorper, que o
hematdcrito decresceu significativamente do nascimento até os 45 dias, e
apresentou ligeiro aumento até os 90 dias de idade.

Portanto, em conjunto, os valores observados para o numero total de
eritrocitos, hematdcrito e concentragdo de hemoglobina excluem a presenca de
quadros de anemia entre as cordeiras deste estudo. Provavelmente, as variagoes
visualizadas nos parametros, durante os quatro meses de avaliacio, refletiram a
atividade dos processos ontogénicos pos-natais, comprometidos com o
desenvolvimento e maturacéo da eritropoiese. Nessa fase, a medula éssea assume
total responsabilidade sobre a hematopoiese e sua ativagdo acompanha o
desenvolvimento corporal do animal (CHACON et al., 1970; JAIN, 1993). Dessa
forma, o acréscimo dos valores destes parametros até os 90 dias poderia provir de
imponente producgao eritrocitaria e de outras células mieldides pela medula 6ssea
vermelha durante as primeiras semanas de vida.

Conforme o animal envelhece ocorre diminuicdo da demanda por eritrécitos e
a atividade hematopoiética da medula éssea fica restrita apenas aos ossos chatos e
epifises dos 0ssos longos. Nesse processo, a medula éssea vermelha é invadida por
células adiposas e torna-se inativa (JAIN, 1993), o que deve ter ocasionado a
reducdo da massa eritrocitaria das cordeiras observada no final do periodo
experimental.

Além disso, a diminuigdo dos valores verificada aos 120 dias de idade pode
estar relacionada com a aproximacao da idade a puberdade pelas cordeiras. Pois, a
medida que ocorre aumento da liberacdo de estrogenos pelo organismo, inibe-se a
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sintese de eritropoietina, o principal fator humoral vinculado a estimulacdo da
eritropoiese (JAIN, 1993; PIERAGOSTINI et al., 2000).

A cinética dos parametros pode também ter sido influenciada pelo manejo
nutricional ao qual as cordeiras foram submetidas, uma vez que a eritropoiese
depende da disponibilidade de substratos, sobretudo de vitaminas e minerais, que
possibilitam a divisdo celular e formagdo de hemoglobina e de eritrocitos (JAIN,
1993).

Admite-se que o leite € um produto pobre em ferro, portanto, durante o
periodo de amamentagao, os cordeiros buscam suprir essa caréncia pela chamada
“contaminacg&o com ferro” obtida pela ingestdo de terra presente no ubere das méaes
(HINDS, 1986). Entretanto, quando os animais sao submetidos ao regime de
confinamento durante a fase de aleitamento esse processo € impedido, dificultando
o suprimento dessa demanda. Além disso, cordeiros confinados geralmente
apresentam rapido crescimento o que exige ainda maiores quantidades de ferro para
manutengao normal da hematopoiese (GREEN et al., 1993).

Moosavian et al. (2010) discutiram que os requerimentos de ferro em bezerros
sao maiores do que em bovinos adultos. Comentaram que as reservas hepaticas de
ferro dos animais previnem a evolugdo de anemia fisiolégica severa apenas nas
primeiras semanas de vida, sendo necessario maior aporte desse micro-elemento,
por meio de sua inclusao na dieta, ainda durante o periodo neonatal.

No caso das cordeiras deste estudo, o suprimento das exigéncias nutricionais
durante o periodo de amamentacdo, pelo qual, além da disponibilidade de leite,
houve fornecimento de alimento em cocho desde os 14 dias de idade, proveu o
aporte férrico essencial a manutengdo normal da eritropoiese. De fato, os valores
registrados aos 30 dias foram mais baixos, e elevaram-se de acordo com a
intensificagdo do consumo de alimentos sdélidos na dieta, mesmo em regime de
confinamento.

Em concordancia, Fernandes (2010), ao comparar o perfil hematolégico de
cordeiros terminados em diferentes sistemas de produgdao em pastagem, indicou que
a disponibilidade de fontes de nutrientes e de energia adicionais na dieta, pela
ingestdo de leite ou de suplementagcdo com concentrado protéico-energético,
possibilita maior capacidade eritropoiética aos animais. O autor relatou também que
a propria pastagem detém altos teores de ferro, e se consumida mediante niveis
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adequados de energia, pode maximizar a biodisponibilidade desse elemento e entdo
favorecer a sintese de hemoglobina.

No entanto, logo apds o desmame das cordeiras, houve redugdao do numero
total de eritrocitos, e em seguida, de hematocrito e de hemoglobina. Essa dinamica é
consistente com aquelas relatadas por Sekar et al. (1990) e Selvaraj et al. (2004)
que, ao compararem grupos de cordeiros nos periodos pré e pos-desmame,
detectaram reducédo dos valores dos parametros eritrocitarios apos o término do
periodo de lactagdo. Diante disso, sugere-se que a quebra do vinculo materno-filial e
o periodo de assimilagdo a obtenc¢do do alimento pelo pastejo podem ter ocasionado
a reducdo do consumo de nutrientes e, consequentemente, desestabilizacido dos
processos eritropoiéticos.

Quanto aos indices hematimétricos, os limites inferiores para o VGM até os
60 dias de idade, inclusive o limite superior aos 60 dias, encontraram-se aquém dos
valores do intervalo definido para animais de idade mais avancada. Os limites
minimos descritos para a CHGM das cordeiras também foram menores em todos os
momentos de coleta. Durante todo o periodo avaliado, os intervalos para VGM e
para a CHGM das cordeiras enquadraram-se abaixo ou proximos aos limites
inferiores dos intervalos de referéncia para adultos (Tabela 13).

As médias de VGM aos 30 e 60 dias foram consideradas similares entre si, e
entdo apresentaram maiores valores (P<0,001) nas coletas posteriores. Enquanto
isso, todas as médias de CHGM diferiram (P<0,001) da média obtida aos 30 dias,
averiguando-se aumento de suas concentragbes do inicio ao fim do periodo
investigado (Tabela 14).

Como nao houve casos de anemia, os resultados deste estudo, assemelham-
se com resultados encontrados em bezerros, e indicam que as variagoes
observadas derivam potencialmente do desenvolvimento dos mecanismos
fisioloégicos para adaptagdo do sistema hematopoiético, ainda com caracteristicas
fetais, ao longo da fase de cria. Nesse sentido, relata-se que os valores de VGM
durante os primeiros meses de vida coincidem com o processo de substituicdo dos
eritrocitos fetais pelos eritrocitos definitivos (MOHRI et al., 2007).

No entanto, o aumento constatado nesta pesquisa parece relacionar-se,
principalmente, a queda concomitante do numero total de eritrocitos e de
hematdcrito nas ultimas avaliagdes. Aparentemente, o aporte de eritrécitos adultos,

além de ser suprido de forma mais lenta que a destruicdo dos eritrécitos fetais,
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ocorreu em menor quantidade, uma vez que a demanda dos mesmos para
manutengdo da homeostase torna-se menor com o progresso da idade
(MCGILLIVRAY et al., 1985).

No mesmo contexto, o aumento da CHGM possivelmente refletiu o
desaparecimento da hemoglobina fetal, 8 medida que buscou inserir e estabilizar
seus valores dentro do intervalo de referéncia para adultos, equivalente a dindmica
figurada em bezerros (BRUN-HANSEN et al., 2006).

3.3.2. Leucograma

A maioria dos valores dos parametros relacionados a série leucocitaria situou-
se junto aqueles referenciados para animais adultos (Tabela 13). Todavia, as
contagens de neutréfilos segmentados, de linfocitos e a contagem relativa de
monécitos demonstraram desvios-padrao relativamente altos, que atuaram
ampliando os intervalos fixados para as cordeiras, tornando-se inferiores ou
superiores aos valores delimitados para adultos.

Os valores médios de leucdcitos totais foram maiores aos 90 dias de idade
(P<0,05) em relagcédo as demais médias etarias (Tabela 15). Observou-se elevagao
do numero de células do inicio até este momento do estudo, seguindo-se diminuigéo
até os 120 dias de idade. Este resultado coincidiu com a dinamica do perfil
leucocitario verificada em cordeiros por Ullrey et al. (1965b), pela qual obtiveram
aumento de 7.892 leucécitos/uL para o valor maximo de 9.525 leucécitos/uL, com
leve declinio para 9.097 leucdcitos/uL, respectivamente aos 30, 90 e 150 dias de
idade.

Nota-se que este comportamento acompanhou as variagdes anteriormente
discutidas para o perfil eritrocitario e, de forma equivalente, pode estar relacionado
aos processos de adaptabilidade do sistema hematopoiético a vida extra-uterina,
que com o progresso da idade aproxima os valores leucocitarios dos animais jovens
aos niveis ideais para adultos (JAIN, 1993).

De fato, as respostas imunolégicas desencadeadas contra novos desafios sdo
desenvolvidas lentamente apds o nascimento, a medida que os animais se deparam
com muitos antigenos pela primeira vez, e que os 6rgaos associados ao sistema
imunolégico tornam-se completamente funcionais (CEBRA e CEBRA, 2005; BRUN-
HANSEN et al., 2006). Isso foi confirmado pelo estudo de Birgel Junior (1991), ao

descrever aumento gradativo do numero total de leucécitos em bezerros Jersey do
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nascimento até os 12 meses de vida, sendo caracterizada estabilizacdo e

progressiva diminuicdo dos valores com o envelhecimento dos animais.

MEDIAS E ERROS-PADRAO (M+EP) PARA PARAMETROS LEUCOCITARIOS DE

TABELA 15- CORDEIRAS % SUFFOLK X % WHITE DORPER AOS 30, 60, 90 E 120 DIAS DE
IDADE
Idade (dias)

Parametros Leucocitarios

30 60 90 120
Distribuicdo Absoluta de Leucécitos (/pL)
Leucdcitos Totais 8.185+426,7  9.059+4755"°  9.314+466,6*  8.823+470,9"°
Neutréfilos Bastonetes 64+22,9 79+32,9N 57+31,9"° 73+32,1N8
Neutréfilos Segmentados 3.8444342,9 5.14144555*  4.297+439,4"°  4.025+443 1"°
Linfocitos 3.630£270,0  3.090+277,7°  4.236+266,7*  4.051+269,3"°
Mondcitos 434+56,8 375+79,4"° 441+76,7"° 232477 4*
Eosindfilos 2+49,3 366+66,7*** 265+64,4*** 413+64,9***
Basdfilos Zero Zero Zero Zero
Distribuicao Relativa de Leucdcitos (%)
Neutrofilos Bastonetes 0,76+0,2 0,85+0,4"° 0,52+0,4"° 0,79+0,3"°
Neutréfilos Segmentados 47,08+2,7 54,58+3,2* 47,39+3,1"° 45,01+3,1N°
Linfocitos 44,70+2,6 35,84+3,1** 44 55+2,9"° 46,61+3,0"°
Mondcitos 5,54+0,7 4,47+0,9N° 4,70+0,9"° 2,82+0,9**
Eosindfilos 1,92+0,6 4,17+0,8** 2,78+0,7"° 4,70%0,7**
Basdfilos Zero Zero Zero Zero
Razao 1,30£0,5 2,59+0,7"° 1,0840,7 1,2640,2"

Neutrofilo:Linfécito

NS = nao significativo; *P<0,05; **P<0,01; ***P<0,001 (em relagdo a média aos 30 dias)

Em relagdo a cinética individual das diferentes linhagens leucocitarias,
observou-se maior numero de neutrofilos segmentados aos 60 dias, tanto na
distribuicdo absoluta (P<0,01) como na relativa (P<0,05). Houve acréscimo da
contagem a partir dos 30 dias, até o pico de seus valores médios (5.141 neutréfilos
segmentados/pL de sangue) determinado aos 60 dias, com posterior reducao até os
120 dias de idade (Tabela 15).

Em resposta inversa, os linfocitos apresentaram redugao entre 30 e 60 dias, e
em seguida elevaram-se gradualmente até os 120 dias de idade, conforme se
visualiza na Figura 1. De forma que a média aos 60 dias foi menor (P<0,01) na
contagem relativa, e aos 90 dias foi maior (P<0,05) na contagem absoluta,

comparada as demais idades (Tabela 15).
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Este comportamento assemelhou-se aos dados obtidos por Greatorex (1954),
que ao monitorar o leucograma de bezerros das ragas Ayrshire, Shorthorn,
Guernsey e Holandesa, entre o nascimento e um ano de idade, registrou diminuigao
dos valores relativos de neutréfilos concomitante ao aparecimento de valores mais

elevados de linfécitos.
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FIGURA 1 - Curvas para os valores médios da distribuicdo absoluta de Neutrofilos Segmentados e
Linfocitos de cordeiras 1/2 Suffolk x 1/2 White Dorper, entre 30 e 120 dias de idade.
(*) = Diferencas significativas em relagao ao primeiro tempo amostral.

Esta alternancia entre neutrofilos segmentados e linfocitos ao longo do
periodo de estudo, assim como em bezerros, atribui-se a adaptacgao fisioldgica e ao
amadurecimento dos orgaos do sistema imunoldgico, principalmente os
responsaveis pela maturacado de linfocitos, no decorrer da fase inicial da vida dos
animais (BIONDO et al., 1998). De maneira geral, os ruminantes mostram um
quadro leucocitario predominantemente neutrofilico durante os primeiros meses de
vida, e conforme envelhecem ocorre aumento da demanda e maior produgao de
linfocitos, que passam a ser as células expressas em maior proporcionalidade
(JONES e ALLISON, 2007).

Nesse sentido, constatou-se que, embora as meédias para a razéo
neutrdfilo:linfécito das cordeiras tenham sido semelhantes (P>0,05) ao longo do
periodo de avaliagdo, seus valores minimos e maximos, bem como suas médias,

foram marcadamente superiores aos descritos para adultos (Tabela 13 e 15).
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Uma vez que a razdo neutrdfilo:linfocito € aplicada como indicadora de
estresse e morbidade (CAPPEL et al., 1998), os altos valores apresentados neste
estudo podem ter sido causados pela exposigdo dos animais a manipulagéo para
contencdo, pesagens, coleta de fezes, vacinagdes, mudangas na alimentacao,
desmame, circulagdo de pessoas, dentre outros fatores considerados como
estressores. Tais procedimentos podem ter sido percebidos pelas cordeiras como
riscos a sua integridade fisica, sobrevivéncia e bem-estar, repercutindo na
discrepancia dos valores deste estudo em comparagdo aos valores de animais
adultos, que ja se encontram adaptados ao sistema.

Em muitos trabalhos discute-se que diversos procedimentos realizados no
manejo habitual dos animais de produg¢ao alteram os indices de bem-estar dos mais
jovens, interferindo sobre seus parametros hematolégicos, hormonais e bioquimicos
(NAPOLITANO et al., 1995; LINARES et al., 2008; BORNEZ et al., 2009).

Além disso, a razado neutréfilo:linfécito deste estudo pode ser compreendida
como indice indireto do desenvolvimento e maturagdo das linhagens leucocitarias
em fungao da idade, em confirmacéo a hipétese de que existem variagdes sobre a
resposta imune que dependem diretamente do fator etario dos animais (WATSON et
al., 1994).

Quanto ao numero de eosindfilos, os valores meédios encontrados entre 60 e
120 dias foram considerados superiores (P<0,01) ao da coleta inicial, cujo valor foi
igual a zero. No entanto, na distribuicao relativa, houve similaridade (P>0,05) apenas
entre as médias apresentadas aos 30 e 90 dias (Tabela 15). Desse modo, foi
demonstrado aumento acentuado do numero de eosindfilos até 60 dias, seguido por
leve decaimento até 90 dias e nova elevacgao dos valores aos 120 dias de idade.

Essa tendéncia para elevagcado das contagens de eosindfilos com o progresso
da idade poderia ser decorrente a maior susceptibilidade a acao parasitaria
apresentada pelos ovinos, devido aos problemas historicos de resisténcia parasitaria
na ovinocultura (EGBE-NWIYI et al., 2000; KHAN et al., 2002; LEPHERD et al.,
2009). A possibilidade de aumento deste parametro ao longo da vida do animal, pelo
intimo contato entre parasita e hospedeiro, € comprovadamente tipica em cordeiros
ndo domesticados de vida livre (BORJESSON et al., 2000).

No entanto, como ao longo do periodo de estudo n&o houve indicios de
infecgdes parasitarias preocupantes entre as cordeiras, e os valores de eosindfilos

mantiveram-se dentro do intervalo de referéncia para ovinos adultos, infere-se que
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as alteracbes constatadas tenham sido ocasionadas pela adaptacdo dos processos
fisiologicos envolvidos com a produgéo e liberagdo desta linhagem durante o periodo
de avaliacéao.

Por sua vez, o numero de mondcitos manteve-se em niveis baixos ao longo
do estudo, porém dentro do intervalo de referéncia para adultos, sendo averiguada
diminuigdo significativa (P<0,05) de seus valores médios aos 120 dias, tanto na
contagem absoluta como na relativa (Tabela 15).

Sugere-se que a presencga de baixos valores de mondcitos em cordeiros de
diferentes grupos raciais seja correlata ao decréscimo da capacidade de adaptacéo
e dos mecanismos de defesa imunoldgica, em virtude a maior sensibilidade a
agentes patogénicos (BINEV et al., 2006). Entretanto, em condigbes sanitarias
adequadas, tal como nas que as cordeiras deste estudo permaneceram, é normal
que o numero de monocitos liberados para a circulagdo encontre-se em niveis
basais (PAPENFUSS, 2010).

N&o houve efeito do fator etario sobre o numero de neutréfilos bastonetes ou
de basdfilos (P>0,05), observando-se baixissimos valores para a contagem de
neutréfilos bastonetes e nulidade de valores para a contagem de basofilos durante
os quatro meses avaliados (Tabela 13 e 15).

De fato, o aumento destas linhagens seria esperado apenas em casos de
processos patologicos (POHLMAN, 2010; TORNQUIST e RIGAS, 2010). Dessa
forma, em ruminantes saudaveis demonstram-se apenas pequenas oscilagcbes e
baixas contagens dessas células em todas as idades (ULLREY et al., 1965b; JONES

e ALLISON, 2007), assim como verificado nesta pesquisa.

3.4. CONCLUSOES

A utilizacdo de intervalos de referéncia para parametros hematolégicos de
ovinos adultos nao interferiria sobre a avaliacdo dos valores do numero total de
eritrocitos, hematocrito e concentracdo de hemoglobina, e da contagem de
leucdcitos totais, eosindfilos, neutréfilos bastonetes e baséfilos, das cordeiras deste
estudo. No entanto, poderia promover erros graves na interpretacdo dos indices
hematimétricos (VGM e CHGM), do numero de neutréfilos segmentados, de
linfécitos, de mondcitos e da razdo neutrdfilo:linfocito. Portanto, evidencia-se a
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necessidade de que se utilizem intervalos de referéncia especificos para ovinos
jovens ao avaliar estes parametros durante a fase de cria.

O aumento concomitante do numero de eritrocitos, do hematdcrito, e da
concentracdo de hemoglobina aos 60 dias, seguidos por decaimento dos valores
aos 120 dias de idade, bem como a elevagao dos valores de VGM e CHGM ao longo
dos primeiros quatro meses de vida, reflete as variagbes nos mecanismos de
adaptacao fisioldgica ao ambiente extra-uterino. O que representa a substituicdo das
caracteristicas hematoldgicas fetais pelas adultas, na busca pela estabilizacdo de
seus parametros aos niveis definitivos.

O aumento do numero de leucdécitos aos 90 dias acompanha o aumento do
numero de linfocitos. E este, por sua vez, varia em resposta inversa ao numero de
neutréfilos segmentados. Durante o primeiro trimestre de vida, as cordeiras possuem
um perfil leucocitario predominantemente neutrofilico, que a partir de entdo tende a
tornar-se linfocitico.

O numero de eosindfilos e de mondcitos demonstram baixa oscilagéo, e a
contagem para neutréfilos bastonetes e para basofilos ndo sao alteradas durante os
primeiros quatro meses de vida de cordeiras mantidas em boas condigcdes
sanitarias.

Os resultados desta pesquisa confirmam a existéncia de variagdes nos
valores hematolégicos em funcao direta do desenvolvimento etario. Fatores como
crescimento corporal, suprimento da demanda nutricional, idade a puberdade,
estresse, maturagédo de 6rgaos e de processos fisioldgicos, e a prépria demanda do
animal por uma determinada linhagem celular especifica, parecem interferir em
sobremaneira na dinamica dos perfis hematologicos de cordeiras entre 30 e 120 dias
de idade. Assim, enfatiza-se que fatores ligados a idade devem ser considerados a
fim de confiabilizar a interpretagdo de hemogramas realizados em ovinos.

Além disso, os dados relatados neste trabalho podem servir como valores de
referéncia preliminares, contribuindo para avaliacido de cordeiras de racas de corte

lanadas durante a fase de cria.
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4. CONSIDERAGOES FINAIS

Como os resultados deste estudo foram obtidos a partir de uma populagao
amostral relativamente pequena (28 cordeiros neonatos e 35 cordeiras em fase de
cria), constituida por animais provenientes de um unico rebanho, e de um mesmo
grupo racial, os mesmos nao podem ser extrapolados para toda a populagéo
brasileira de ovinos jovens. Porém, é valido ressaltar que podem ser utilizados como
valores de referéncia preliminares para cordeiros durante a fase neonatal e ao longo
da fase de crescimento.

Tais dados futuramente poderao ser somados aos dados de outros estudos,
contribuindo para o estabelecimento de valores de referéncia para cordeiros
lanados. No entanto, as informagdes aqui contidas ja podem ser utilizadas na rotina
da clinica médica e cirurgica de ovinos. Servem como importante ferramenta para
interpretacédo das alteragdes fisioldgicas dos parametros sanguineos de cordeiros, e
auxiliam na determinagdo de diagndsticos, progndsticos e intervengdes mais
apropriadas para o tratamento das distintas enfermidades que acometem os ovinos
durante os primeiros meses de vida.

Além disso, o estabelecimento de valores para cordeiros implica em maior
credibilidade para a avaliagdo do hemograma e dos metabdlitos séricos com
enfoque para o estudo da condicdo nutricional dos animais, favorecendo sua
aplicacao inclusive durante a fase de pré-abate. Principalmente, porque reflete de
forma rapida e segura o estado nutricional do animal no exato momento da coleta.
Isso possibilita a detecgao e evita a evolugdo de possiveis transtornos metabdlicos
ou falhas no manejo alimentar, que pelas avaliagdes convencionais (como pela
indicagao de escores de condi¢ao corporal) poderiam passar despercebidos.

Portanto, as informagdes desta pesquisa devem auxiliar tanto médicos
veterinarios como demais técnicos envolvidos com a produgdo de ruminantes, no

estudo e na melhoria do manejo sanitario e nutricional de ovinos.
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