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“A menos que modifiquemos a nossa maneira de pensar, ndo seremos capazes de
resolver os problemas causados pela forma como nos acostumamos a ver o mundo.”
(Albert Einstein)



RESUMO

O periodo de transi¢cao da vaca/novilha leiteira é definido como trés semanas antes do
parto até trés semanas apos o parto, e € uma fase critica, pois esta associada ao pico
de enfermidades metabdlicas, nutricionais ou infecciosas, além da imunossupresséo.
Diante destes fatos, o presente trabalho vem propor a suplementacao de primiparas
(novilhas) leiteiras da raca Holandesa, de alta produgao, no periodo de transicdo, com
antioxidantes. Para o estudo foram utilizadas 10 novilhas, divididas em dois grupos:
grupo tratado recebeu a suplementagcdo com formulagao a base de antioxidantes na
forma de pasta e ministrada oralmente, enquanto o grupo das nao tratadas recebeu a
pasta base sem inclusédo de ativos. A suplementacéao foi realizada aos 23 dias antes
do parto (-23) e 7, 14 e, 21 apds o parto, oportunidades em que foram colhidas
amostras de sangue para analise hematologica. As alteragdes hematologicas foram
evidenciadas por meio de analise de leucograma. Concluiu-se que a suplementagao
com os antioxidantes avaliados influenciou positivamente na fungdo imunolégica,
favorecendo a diminuigdo da leucocitose fisiolégica e/ou patologica, uma vez que o
periodo de transicdo representa estresse, adaptagdes fisicas e hormonais,

prejudicando a produgao animal.

Palavras-chave: Hemograma. Leucodcitos. Pré-parto. Pés-parto. Série branca.



ABSTRACT

The transition period of dairy/heifers cows is defined as a period of three weeks before
the partum and three weeks after and it is a critical phase because it is associated with
the peak of metabolic diseases, nutritional or infectious, in addition to
immunosuppression. In view of these facts, the present work proposed the
supplementation of Holstein dairy cows, of high production, in the transition period, with
antioxidants. For the study, 10 Holstein heifers were used, divided into two groups:
group received supplementation with the formulation as an orally paste administered,
and the group of untreated received the paste, without inclusion of assets.
Supplementation was performed at 23 days prepartum (-23) and 7, 14 and 21
postpartum, opportunities in which blood samples were taken for analysis.
Hematological alterations were evidenced by complete blood count analysis.
Supplementation was performed at 23 days before delivery (-23) and 7, 14 and 21 after
delivery, opportunities in which blood samples were collected for the analysis. As
hematological alterations were evidenced by leukogram count analysis. It was
concluded that supplementation with actives positively influenced immunological
function, favoring the reduction of physiological and/or pathological leukocytosis, since
the transition period represents physical and hormonal adaptations, impairing animal

production.

Keywords: Blood count. Leukocytes. Prepartum. Pospartum. White blood cell series.
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DIVULGAGAO E TRANSFERENCIA DE CONHECIMENTO

O objetivo deste trabalho foi avaliar o produto técnico tecnolégico desenvolvido
pela empresa NewAgri® com o intuito de dar base técnica a solicitagdo de patente do
produto ao INPI. A divulgagao e transferéncia de conhecimento da presente pesquisa
sera, posteriormente ao periodo de caréncia da solicitacdo da patente, com a propria
publicagdo da mesma, que podera ser usada como fonte de informagao, e também,
na forma de artigo cientifico a ser publicado em periédico de impacto na comunidade
cientifica, além de textos em revistas técnicas.

De acordo com os resultados obtidos, pode-se indicar o uso da pasta oral
avaliada para bovinos leiteiros na fase de transicao, fato justificado pela resposta

celular dos hemogramas obtidos.



LISTA DE SIGLAS E ABREVIATURAS

AGNE Acidos Graxos Nao Esterificado

AMPK Proteina Quinase Ativada por Adenosina Monofosfato
ATP Adenosina Trifosfato

BEN Balango Energético Negativo

CAT Catalase

CHs Grupo Metil

CHCM Concentracdo de Hemoglobina Corpuscular Média
CCS Contagem de Células Somaticas

CoQ10 Coenzima Q10

CPT-1 Carnitinapalmitoiltransferase

CTL Controle

CVa Coeficiente de Variagao para Tratamento

CVb Coeficiente de Variagao para Periodo

DCAD Diferencga Dietética Cation-Anidnica

EPI Epinefrina

FIV Fecundacao in vitro

GPX Glutationa Peroxidase

HGM Hemoglobina Corpuscular Média

HO2 Hidroperdxido

IgA Imunoglobulina A

IgG Imunoglobulina G

IgM Imunoglobulina M

NEFA Non-Esterfied Fatty Acids (acido graxos nao esterificados)
NO Oxido Nitrico

NO2 Dioxido de Nitrogénio

02- Superdxido

OH Hidroxila

PMPPA Programa de Mestrado Profissional em Produgao Animal
SCA Suplementacao ativos

SOD Superoéxido Dismutase

T4 Tiroxina

TAC Capacidade Antioxidante Total

TG Triglicerideo ou Triacilglicerideo

ul Unidade Internacional

VG Volume Globular

VGM Volume Globular Médio

VLDV Lipoproteina de Muito Baixa Densidade
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1 INTRODUCAO

As necessidades nutricionais de vacas secas aumentam a medida que a
gestacao progride devido ao crescimento fetal, aumento este que é exponencial
no final da gestacao (NRC, 2001). Condi¢gdes como aumento de glicocorticoides
no sangue, mobilizagdo de lipidios e tamanho fetal contribuem para reduzir o
consumo voluntario de matéria seca e, e consequentemente, a disponibilidade
de nutrientes para a vaca e o feto diminui (INGVARTSEN & ANDERSEN, 2000).

O periodo de transig¢ao ou periparto, de 3 semanas antes para 3 semanas
apos o parto, é extremamente importante para a saude, producéo e lucratividade
das vacas leiteiras. A maioria dos disturbios de saude ocorre durante esse
periodo, em comparagao com outras fases do ciclo de lactacido. Esse periodo
corresponde ao de maior balangco energético negativo, ao pico das
concentragbes sanguineas de acidos graxos n&o esterificados e a maior
aceleracao da producao de leite.

As doencas periparturientes podem resultar das condigdes ruminais
adversas, causadas pela dieta pré-parto, possivelmente agravadas pela
superlotagcéo, estresse por calor ou outros fatores estressantes (CARDOSO;
KALSCHEUR; DRACKLEY, 2020). Estas condigdes se agravam quando
acompanhadas por fatores ambientais extremos, que fornecem condicbdes
o6timas para o crescimento e multiplicagbes microbianas (DAHL; TAO;
LAPORTA, 2020).

A exposicao prolongada ao estresse pode ser prejudicial a saude geral e
ao bem-estar de um animal e, pode ser evidenciado pelo perfil de fagdcitos
sanguineos do animal. O periodo de transi¢ao ou periparto € um exemplo deste
fato. Os fagocitos (neutrdfilos e macrofagos) sdo importantes mecanismos do
sistema imunoldgico inato. Os neutréfilos sdo os primeiros a responder a uma
presenca inflamatoria e estressam e eliminam patdégenos, gerando espécies
reativas de oxigénio e liberagao de varios peptideos antimicrobianos, enzimas,
formagao de armadilhas extracelulares de neutréfilos, etc. Macrofagos, os outros
fagécitos, também fazem parte desse sistema imunoldgico inato, que remove
detritos, patéogenos e neutréfilos mortos apdés uma resposta inflamatoria
(ALHUSSIEN & DANG, 2020).
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O uso de nutracéuticos em animais de producao pode auxiliar no estresse
crébnico metabdlico ao qual a vaca leiteira € submetida durante sua vida util.
Segundo Zhang et al. (1995), biomoléculas de natureza lipofilica hidrofdbica,
podem nao ser degradadas no rumen e serem absorvida no epitélio intestinal.
Nas células dos tecidos, passam a ser componentes do sistema de transporte
de elétrons mitocondrial e sua forma reduzida atua como antioxidante celular.

Para examinar os efeitos no leucograma da suplementagcdo com
antioxidante em novilhas leiteiras da raga Holandesa de alta producdo no

periodo de transicdo propbs-se este trabalho de pesquisa.
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2 OBJETIVOS

O presente trabalho visou avaliar possiveis alteragdes hematologicas em
novilhas leiteiras, de alta producdo, suplementadas com formulagao

antioxidante, no periodo de transicao.

2.1OBJETIVOS ESPECIFICOS

Especificadamente, objetivou-se:
o Avaliar os efeitos da suplementacdo com antioxidantes no

leucograma de novilhas leiteiras;
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1PERIODO DE TRANSIGCAO: DO PRE PARTO AO POS-PARTO

A transicao do estadio de animal gestante e ndo lactante ao de néo
gestante e lactante constitui desafio para o organismo do animal, considerando
que os sistemas de produgcado vém se tornando cada vez mais eficientes.

Dietas complexas, com eventual aumento do risco de transtornos
metabdlicos, podem favorecer o desequilibrio entre o ingresso de nutrientes no
organismo e a capacidade para metaboliza-los (ZAMBRANO & MARQUES JR.,
2009).

Para vacas de aptidao leiteira, uma vez que a maioria dos problemas
metabdlicos ocorre nesta fase, podera prejudicar toda a expectativa de produg¢ao
durante a lactagdo, resultando em impacto econdmico significativo para
fazendas de producéao de leite (RABELO & CAMPOS, 2009; ALVARENGA, et
al., 2015).

O periodo de transicao de vacas leiteiras esta associado ao elevado
indice de doencgas provocadas por fatores metabdlicos, nutricionais ou de
natureza infecciosa (MULLIGAN & DOHERTY, 2008). Mudancas fisiolégicas e
patolégicas associadas ao balango energético sdo importantes fatores
relacionados ao desenvolvimento de cetose, deslocamento de abomaso e
retencao de placenta (DUFFIELD & LEBLANC, 2009) e podem causar impacto
negativo no sistema imune levando ao aumento da ocorréncia de doencgas
infecciosas como mastite e metrite (DOHOO & MARTIN, 1984; KREMMER et al.
1993).

A principal consequéncia das doencas de producdo no periodo de
transicao é o baixo desempenho da fertilidade do rebanho e consequente perdas
econdmicas (RABELO & CAMPOS, 2010). Para esses autores, durante o
periodo de transi¢cdo, grandes mudancgas adaptativas ocorrem na fase final da
gestacéo e o inicio da lactagdo. O grande problema enfrentado pelas vacas é o
aumento expressivo na necessidade de nutrientes para produgao de leite,
associado ao baixo consumo de matéria seca e, portanto, atendimento

insuficiente da demanda nutricional.
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Mota et al. (2006) informam que as mudangas no estado fisiolégico da
vaca no periodo de transicdo ocorrem a fim de preparar a mesma para o parto e
a lactogénese. Essa transigdo metabdlica ocorre gradualmente e envolve
alteragdes no figado, tecido adiposo, musculo esquelético, secre¢des e acao de
horménios envolvidos no parto e na lactagdo (inicio e manutencéo). A medida
que o parto se aproxima, as concentracdes de insulina diminuem, e as do
horménio de crescimento aumentam. Observa-se aumento rapido nas
concentragdes de glicocorticoides que atingem um pico no parto, retornando as
concentragdes originais no dia seguinte. Por outro lado, as concentragbes de
estradiol aumentam com a aproximacéao do parto, com rapidos aumentos durante
as trés semanas que o antecedem, enquanto a progesterona diminui
rapidamente durante a ultima semana de gestac&o. A tiroxina (T4) aumenta
gradativamente no final da gestagcao e diminui aproximadamente 50% no parto.
Com o parto, observa-se novo aumento na tiroxina.

O principal regulador do metabolismo de energia nos mamiferos é a
glicose sanguinea (LEHNINGER et al., 1995). Nos ruminantes, esta possui maior
importancia, pois apenas 5% da glicose ingerida é absorvida diretamente.
Grande parte da glicose oriunda da dieta sofre fermentagdo ruminal, sendo
convertida a acidos graxos volateis e, com isto, faz-se necessario constante
estado de gliconeogénese para suprir a demanda de glicose (HERDT, 1988).

Nas primeiras semanas de lactacio, as vacas leiteiras de alta produgao
apresentam balango energético negativo (BEN), pois a alta demanda energética
nao € suprida pelo consumo de alimentos, uma vez que ha ineficiéncia de
consumo (VASQUEZ-ANON et al., 1994), como demonstrado na Figura 1.

Figura 1. Representagao do Balango Energético Negativo

- E
i - W CONSUMO DE

m— ALIMENTOS

—_—

3Ix
. — W BALANGCO ENERGETICO

. L .

‘ 20 30 40
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- - -

BEN BEP

Adaptado: Bossaert (2010).
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Em rebanhos de alta produgcdo, uma em cada duas a trés vacas sucumbe
a algum tipo de problema de saude durante o periodo de transi¢céo, o que poderia
demonstrar a fragilidade do sistema imunologico (JORDAN & FOURDRAINE,
1993; DUFFIELD et al., 2002; DRACKLEY et al. 2005). Desta forma, os
problemas de saude relacionados ao periodo de transicdo sinalizam a
necessidade de melhoria no manejo, permitindo que as vacas atinjam o seu
potencial genético para a producdo de leite sem prejuizo a saude e a
rentabilidade da atividade leiteira. Melhor conhecimento das mudancas
fisiologicas e patolégicas durante o periodo de transigdo pode levar ao
desenvolvimento de melhores praticas de manejo e alimentagao durante esta
fase.

A competéncia do sistema imune € deprimida durante o periodo de
transicdo (KEHRLI et al.,1989). Diminuigdo da habilidade do sistema imune em
responder a desafios infecciosos provavelmente € responsavel pela alta
incidéncia de mastite ambiental ao redor do parto, como também alta incidéncia
de metrite. As causas para a reducao da funcdo imune ndo sdo bem conhecidas.
Existe alguma evidéncia, sugerindo que o balango energético negativo e/ou p
balanco proteico podem ser fatores que contribuem para esse fendbmeno
(KREMER et al., 1993; GOFF, 1999). Estudo demonstrou ligacao entre retencao
de placenta e diminui¢do da competéncia imune (RABELO & CAMPQOS, 2010),
sugerindo que a nutricdo proteica pode também influenciar a incidéncia de
retencao de placenta.

Muitos componentes do sistema imune parecem ser afetados
negativamente por concentragbes elevadas de corpos cetdnicos
(SURIYASATHAPORN et al., 2000). O figado gorduroso pode também diminuir
a competéncia do sistema imune (BREUKINK & WENSING, 1997). A incidéncia
do mesmo é muito associada com a ocorréncia de doencas infecciosas (BOBE
et al., 2004). O acumulo de triglicerideos (TG) no figado é associado a diferengas
marcantes nas propriedades funcionais e fenotipicas dos neutrofilos (ZERBE et
al., 2000).

Uma vez no figado, os acidos graxos nao esterificado (AGNE) podem
seguir duas vias distintas, sendo a oxidagao e a esterificacdo. A oxidagao ocorre
de forma completa resultando em CO:2 ou parcial resultando em corpos

cetdnicos. Na esterificagcdo os AGNE sdo armazenados como ftriglicerideos e
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exportados na forma de lipoproteinas de muito baixa densidade (VLDV), como

demonstrado na Figura 2.

Figura 2: Representagado esquematica da inter-relagéo entre o figado, o tecido adiposo
e a glandula mamaria.
Tecido Adiposo Figado

Poroxssomos

Mitacdndria

CPT-1

Acotil-CoA

Guidura
do Leito

Glandula
Maméaria

As linhas tracejadas indicam processos que ocorrem a baixas taxas ou apenas durante certos
estados fisioldgicos. EPI = epinefrina, AGNE = acido graxo nio esterificado (NEFA), TG = triacilglicerideo,
VLDL = lipoproteina de muito baixa densidade, CPT-1= carnitinapalmitoiltransferase.

Fonte: Adaptado de Drackley (1999).

O inicio repentino da sintese do leite na glandula mamaria resulta em
aumento expressivo na demanda de calcio. Como consequéncia, as
concentracbes de calcio podem cair muito durante o parto, levando a
hipocalcemia clinica. Ja a hipocalcemia subclinica é resultado de quedas
menores nas concentragdes de calcio do sangue, sendo considerada fator de
risco para desordens como deslocamento de abomaso e cetose, pela diminuigao
da contragdao da musculatura lisa, vital para a fungao normal do trato digestivo
(GOFF & HORST, 1997).

A hipocalcemia leva também a um aumento da secrecgao de cortisol, que
é considerado um fator de risco, envolvendo o aumento da incidéncia de
retencao de placenta (GOFF, 1999). Até que o sistema digestivo tenha a
capacidade de absorver calcio, este deve ser obtido pela reabsor¢cdo 6ssea. A
acidose metabdlica promovida pela diferenga dietética cation-aniénica (DCAD)

negativa favorece a mobilizacdo de calcio do o0sso, enquanto altas
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concentracdes na dieta de potassio e DCAD positiva inibem o processo de
reabsorcao 6ssea (HORST et al., 1997).

3.2 PERIODO PRE PARTO: ALTERACAO HEMATOLOGICAS

A hematologia na medicina veterinaria vem em constante crescente sendo
primordial para auxilio em diagnosticos e pesquisas. Entende-se por
hematologia a especialidade médica que estuda e trata doengas do sangue e de
orgados hematopoiéticos, onde se formam as células do sangue. Na
bovinocultura leiteira o uso desta pratica estda cada vez mais rotineiro,
principalmente para estudos de disturbios metabdlicos em vacas no pré e pos-
parto e desempenho de bezerros.

Para entender as alteragbes hematoldgicas é preciso ter o conhecimento

dos parametros normais do eritrograma e leucograma de bovino (Tabela 1).

Tabela 1. Valores de referéncia de eritrograma e leucograma bovino

Eritrograma

Eritrocitos (x106) 5.0/10.0
Hemoglobina (g/dL) 8.0/15.0
VG (%) 24 1 46
HGM (pg) 11717
VGM (fl) 40 /60
CHGM (%) 30/36
Leucograma
LeucécitosTotais 4.000 - 12.000
Bastonetes 0-120
(UL/%) 0-2%
Neutrofilos 600 — 4.000
(UL/%) 15 -45%
Linfocitos 2.500 - 7.500
(UL/%) 45 -75%
Eosinofilos 0-2.400
(UL/%) 2-20%
Mondcitos 25 -840
(UL/%) 2-7%
Basdfilos 0-200
(UL/%) 0-2%
Fibrinogénio Plasmatico, (mg/dL) 300 — 700
Proteina Total, (g/dL) 7.0-85
Plaquetas, (x10%) 100 — 800

VG = Volume Globular. HGM= Hemoglobina Corpuscular Média. VGM= Volume Globular Médio. CHCM=
Concentragdo de Hemoglobina Corpuscular Média.
Fonte:SCHALM's Veterinary Hematology (2000).
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De acordo com o estudo do Nucleo de Pesquisa, Ensino e Extenséo e
Pecuaria (2009), foi constatado que as alteragdes hematoldgicas sdo mais
evidentes no fim da gestagéo, periodo no qual o crescimento do feto induz uma

redistribuicdo dos componentes sanguineos (Tabela 2).

Tabela 2: Valores hematoldgicos para bovino leiteiro da raga Holandesa, de acordo
com as semanas anteriores ao parto

Semanas em relagao ao parto

Variavel (unidade)

-3 -1 -2 5 8 11
Hematdcrito (%) 32,72 31,87 29,24 29,21 29,08 28,90
Hemoglobina (g/dL) 12,70 11,95 10,72 10,62 10,88 10,54
Leucdécitos totais (uL) 7011,60 8080,81 9044,47 8414,22 6684,60 6348,17
Neutrofilos (uL) 2566,9 3187,9 3198,73 3551,36 2725,78 2724,46
Eosindfilos (ulL) 750,69 578,97 438,31 368,16 366,27 366,98
Basofilos (uL) 65,89 65,85 46,34 78,41 31,90 68,62
Mondcitos (uL) 563,59 569,12 658,16 680,50 629,24 494,01
Linfocitos (uL) 5458,79 550545 5396,52 5198,4 4659,18 4370,01

Relacgdo neutrdfilo/ linfécito  0,6073  0,7117 0,797  1,0086 0,7733  0,6766

Fonte: NUPEEC — Nucleo de Pesquisa, Ensino e Extensdo em Pecuaria, 2009.

Varias pesquisas indicam que a alta incidéncia de doengas durante e apos
o periodo de transicdo esta relacionada a imunossupressao associada ao
estresse e, alteragcdes no sistema imune de vacas leiteiras durante o periparto.
De acordo com o estudo do Departamento de Ciéncia Animal, Universidad
Nacional de Colémbia, juntamente com a Universidade Federal do Rio Grande
do Sul os niveis de cortisol mais alto foram detectados na segunda semana apos
o parto, uma vez que neste periodo a producgao do leite é desencadeada e ha
aumento da sintese de lactose para garantir a maior producéo de leite e outros
produtos da gliconeogénese modulada pelo cortisol. Valores altos de cortisol
também foram encontrados durante o pré-parto, o que também pode estar
relacionado com o periodo de transigao, caracterizado por grandes desafios na
homeostasia (CAMPOS, et al, 2008).
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3.3 ANTIOXIDANTES

3.3.1 Ubiquinona

A Coenzima Q foi descoberta em 1957, pelo professor Frederick L. Crane
e seus colegas, na Universidade de Wisconsin-Madison. Um ano mais tarde, a
substancia pura isolada de mitocéndrias de coracao de boi foi enviada para o Dr.
Karl Folkers, na empresa farmacéutica Merck, para a identificacdo e elucidagao
de sua estrutura. O papel vital da CoQ10 na cadeia de transporte de elétrons foi
descrito pela primeira vez pelo Dr. Peter Mitchell, da Inglaterra, que recebeu o
prémio Nobel por seu trabalho (SANTOS, 2012).

A CoQ10 atua como um antioxidante através de mecanismos
classificados em: 1) reacdo direta com os radicais livres; 2) regeneracédo da
forma ativa da vitamina E pela redugdo do radical alfa-tocoferil (QUINN et al.,
1999; ARROYO et al., 2000; FERREIRA, 2010).

A coenzima Q10 é uma substancia natural e um antioxidante muito
importante. Importante para a produgéo natural de energia a nivel celular. Todos
0s seres vivos que dependem da respiragéo para a produgao de energia contém
a coenzima Q10 porque esta assegura a producao da energia necessaria para
sustentar a vida. Estudos clinicos tém demonstrado que a coenzima Q10 esta
presente no processo da geracao de 95% de toda a energia necessaria para o
corpo (DILLON, 20086).

Segundo Bank et al. (2011), esta substancia trata-se de uma molécula
altamente lipofilica e praticamente insolivel em agua. A absorgao e transporte
da CoQ10 parece ser semelhante a outros compostos lipofilicos tais como a
vitamina E. Quando administrada por via oral, é convertida para a forma reduzida
(ubiquinol) pelos enterécitos, absorvida pelo intestino delgado, entrando na
circulagao através do sistema linfatico (FELTRE et al., 2014).

Parte da CoQ10 é sintetizada a partir da tirosina, enquanto outra parte, é
sintetizada a partir de Acetil-CoA pela via do mevalonato (Figura 3), mesma via
utilizada nos primeiros passos da biossintese do colesterol. Por apresentar uma
parte de sua sintese em comum com essa molécula, alguns medicamentos para
a diminuic&o da presséo e dos niveis de colesterol sanguineo sao responsaveis
pela inibicdo da produgao de CoQ10 (SANTOS, 2012).
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Figura 3: Ciclo do Mevalonato

HMG-CoA Redutase

Fonte: Adaptado: Bentingeret al., (2010).

A CoQ10 tem capacidade de transferir elétrons, atuando como
antioxidante para o organismo € usado para suplementagdo em humanos. Com
o tempo vamos diminuindo a produ¢do CoQ10, assim a uma necessidade de
suplementacgdo, uma vez que a falta pode levar a danos cerebrais entre outros.

Em 1957, a Coenzima Q10 foi primeiramente isolada a partir da
mitocondria de coracdo bovino (KUMAR et al. 2009). E uma pro-vitamina
lipossoluvel sintetizada endogenamente também conhecida como CoQ10 ou
ubiquinona. Essa coenzima pertence a uma série de compostos homoélogos que
compartiham na sua estrutura um anel benzoquinona, mas diferem no
comprimento da cadeia isoprenoide. A Coenzima Q10 esta presente em duas
formas, a oxidada chamada ubiquinona e a reduzida ubiquinol (LITTARRU;
TIANO, 2007; MACHADO, 2011).

A CoQ10 € uma coenzima de pelo menos trés enzimas mitocondriais
(complexo I, Il e 1ll). Como destacado na Figura 4, € um componente central da
producao de energia celular. Os processos bioquimicos que ocorrem no interior
da célula e envolvem a produgao, transformacao e utilizagao da energia contam
com a participagdo do ATP (adenosina trifostafato) como principal fonte de
energia, advindo da fosforilagdo oxidativa no interior da mitocondria. A CoQ10 é
um componente crucial desse sistema, onde a energia derivada de &cidos

graxos e carboidratos € convertida em ATP. Nesse sentido, a CoQ10 afeta a
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funcao de cada célula no corpo, o que a torna importante para a saude de todos
os tecidos e 6rgaos (de DIEU NDIKUBWIMANA & LEE, 2014).

Figura 4: Formas da Coenzima Q10

Ubiquinona Ciclo redox Ubiquinol
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A estrutura quimica da ubiquinona é designada por 2,3-dimetoxi-5-metil-

6-decaprenil-1,4-benzoquinona(l) (Figura 5).

Figura 5: Estrutura quimica da ubiquinona
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Fonte: Ferreira (2010).

Estudos envolvendo a suplementacdo CoQ10, tem demonstrado sua
importante atuacdo em diversas funcdes bioquimicas, como principal fonte de
energia celular, além da participagao dessa substancia como inibidora da fadiga
durante o exercicio em humanos (BRAUN et al., 1991; MIZUNO et al., 1997;
WESTON et al., 1997; NIELSEN et al., 1999).
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Figura 6: Papel central da CoQ10 na cadeia de transporte de elétrons
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Fonte: Vaghari et al. (2016)

Na bovinocultura de leite, pouquissimos trabalhos foram publicados,
demonstrando resultados de pesquisa envolvendo alguma categoria desse tipo
de animal de producao e a suplementagdo com CoQ10.

ABDULHASAN et al., (2017) testaram se a aumenta o ATP durante a
maturagao in vitro de odcitos bovino, tdo como a porcentagem oodcitos-M2, a
polarizagao/ massa mitocondrial e se diminui a morte do odcito, usando a CoQ10
em meio de cultivo a 40 yM e observaram que a CoQ10(40 pM) promoveu 1,9
vezes mais ATP do que o grupo controle. Houve 4,3 vezes menos morte de
oocitos, 1,7 vezes mais polarizagdo de carga mitocondrial e 3,1 vezes mais
massa mitocondrial a 40 uM do que a 0 uM de CoQ10.

Segundo Bae et al., (2018), o fornecimento de altos niveis de CoQ10 a
idosos ou jovens por meio da ingestdo de alimentos pode ajudar a manter ou
melhorar seu estado de saude, pois a CoQ10 previne declinios funcionais
relacionados a idade em humanos. Nesta condicdo, os pesquisadores
conduziram estudo com o objetivo de promover a producéo de leite de valor

agregado e produtos lacteos, enriquecidos com CoQ10. Para tanto,
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suplementaram vacas leiteiras com a coenzima (0,1 e 0,5%) e mostraram que
quando suplementadas ao nivel de 0,5%, ndo apresentaram efeito adverso no
consumo de matéria seca e na producgao de leite. No entanto, a concentragao de
CoQ10 no leite aumentou dramaticamente, com vacas tratadas produzindo
70,9% mais CoQ10 do que vacas controle.

CoQ10 pode auxiliar na superagédo do estresse antes da maturagao in
vitro de odcitos (por exemplo, estresse por calor de doadores bovinos) ou
estresse atual (por exemplo, cultura de in vitro de odcitos, isolamento de odcitos
€ manuseio) sem preocupagdes com a possivel toxicidade devido a maior
possivel hiperatividade de AMPK causada por agonistas. CoQ10 parece
aumentar a eficacia da fecundacéo in vitro (FIV) / ART tanto in vitro quanto in
vivo, e pode melhorar odcitos idosos e diminuir o aborto, afetando gametas e
embrides (BEN-MEIR et al., 2015; BENTOV et al., 2014; MELDRUM et al., 2016).

Outro estudo que avaliou doses de CoQ10 na cultura de embrides bovinos
foi de Stojkovic et al., (1999), em que doses de CoQ10 de 0, 10, 30 e 100 uM
foram testadas, e 30 uM foi a dose ideal com efeitos positivos na formacao de
blastocisto, proliferacdo celular, eclosdo e embrides bovinos cultivados com
conteudo de ATP. CoQ10 de 100 pM reduziu significativamente a taxa de
desenvolvimento de blastocisto em comparagcdo com 30 uM e, além disso, ATP,
morte e polarizagdo foram significativamente otimizados para 40-60 pM em

comparagao com 100 uM.

3.3.2. Oleos essenciais ou compostos ativos

Os radicais livres sao atomos ou moléculas resultantes de processos
metabdlicos e atuam como mediadores para a transferéncia de elétrons em
varias reacgoes bioquimicas. Desempenham funcdes relevantes no metabolismo.
As principais fontes de radicais livres sdo as organelas citoplasmaticas que
metabolizam o oxigénio, o nitrogénio e o cloro, gerando grande quantidade de
metabolitos (MENDEZ FILHO & RODRIGUEZ, 1997). Segundo Koury &
Donangelo (2003), os mecanismos de geracdao de radicais livres ocorrem,

normalmente, nas mitocondrias, membranas celulares e no citoplasma.
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Os antioxidantes sao definidos como qualquer substancia que, presente
em menores concentragdes que as do substrato oxidavel, seja capaz de atrasar
ou inibir a oxidagao. Tais substancias podem agir diretamente, neutralizando a
acgao dos radicais livres e espécies nao-radicais, ou indiretamente, participando
dos sistemas enzimaticos com tal capacidade (HALLIWELL & WHITEMAN,
2004).

Estéo incluidos entre os radicais livres o superdxido (O27), a hidroxila (OH),
o hidroperdxido (HOz2), o 6xido nitrico (NO) e o diéxido de nitrogénio (NOz2). O
radical hidroxila € o mais reativo na inducéo de lesbes nas moléculas celulares
e o peroxido de hidrogénio € capaz de atravessar a membrana nuclear e induzir
danos na molécula de DNA, porém, ndo € considerado um potente radical livre
(FERRARI, 2004).

Dada a existéncia do desequilibrio no organismo, com uma geragao
excessiva de radicais livres, ou em detrimento da velocidade de remoc¢ao destes,
desencadeia-se 0 que se conhece por estresse oxidativo, que pode conduzir a
oxidagao macica de substratos biolégicos. Em nivel celular, a frequéncia desse
estresse oxidativo pode causar severos problemas metabdlicos e estar envolvida
na origem e no desenvolvimento de numerosas doengas (LUCESOLI & FRAGA,
1995). Segundo Halliwell & Whiteman (2004), o estresse oxidativo conduz a
oxidagcao de biomoléculas com consequente perda de suas fungdes bioldgicas
e/ou desequilibrio homeostatico, cuja manifestagcdo € o dano oxidativo potencial

contra células e tecidos.

De acordo com Barbosa et al., (2010) enzimas com importantes fungoes
antioxidantes incluem dismutase de superoxido (SOD), que catalisa a
desmutagao do radical superdxido para peroxido de hidrogénio e agua; catalase
(CAT), que catalisa a quebra do perdxido de hidrogénio ao oxigénio e a agua; e
glutationa peroxidase (GPX), que facilita a destruicdo tanto do perdxido de

hidrogénio quanto dos perdxidos organicos.

Yesilbag et al., (2016) conduziram estudo para avaliar os efeitos do 6leo
essencial de zimbro sobre o desempenho de crescimento, parametros de
fermentagcdo ruminal, populacdo de protozoarios ruminais, parametros de

enzimas antioxidantes sanguineas e conteudo fecal em cabritos Saanen em
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crescimento. O grupo controle foi alimentado com dieta composta de racéo
concentrada e feno de aveia, enquanto os demais grupos experimentais
consumiram a mesma dieta, mas com ragcdo concentrada uniformemente
pulverizada com 6leo essencial de zimbro 0,4 mL / kg, 0,8 mL / kg ou 2 mL / kg.
Os pesquisadores ndo observaram efeito da suplementacdo sobre os
parametros de desempenho ou ruminais, no entanto, os parametros sanguineos
antioxidantes foram alterados. A atividade da superéxido dismutase (SOD), a
capacidade antioxidante total (TAC) e os valores da catalase tenham aumentado
significativamente (p <0,05) nos grupos experimentais com o Oleo,
principalmente no grupo 2 mL / kg, o valor da glutationa peroxidase (GPX) no
sangue diminuiu significativamente nos grupos experimentais. Os resultados
deste estudo sugerem que a suplementacao de dleo de zimbro é mais eficaz nos
parametros antioxidantes do que nos parametros de desempenho e pode ser

usado como um produto antioxidante natural.

As mitocdndrias, células produtoras de energia, geram continuamente e
abundantemente os radicais de oxirreducdo como residuos toxicos, da mesma
forma que ocorre com o desencadeamento do estresse, da poluicdo e outras
substancias externas (DEVASAGAYAM et al., 2004). Outros fatores como as
atividades metabdlicas produzem radicais livres e, esses fatores induzem o
estresse oxidativo, causando diferentes graus de deterioracdo e destruicéo de
células corporais, incluindo as células da fragdo vermelha do sangue (DRAGAN
et al., 2003).

As elevagdes na contagem de células brancas e contagem de glébulos
brancos diferenciais geralmente sdo uma resposta a invasdo do corpo por
agentes infecciosos, nesse caso radicais livres gerados por esses agentes
sensibiliza o sistema imunoldgico para responder produzindo e recrutando mais
células da série branca do sangue para limpar esses invasores (ORHUE et al.,
2008).

O desempenho das fungdes normais pelos eritrocitos é altamente
dependente de sua estabilidade da membrana e capacidade de resistir a lise. Os
antioxidantes tém sido muito implicados na prevengado de danos celulares e
geralmente consolidam a integridade da membrana eritrécito, reduzindo seus
danos oxidativos devido ao impacto dos radicais livres (ADENKOLA e OLUREMI,
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2014). O impacto dos radicais livres na membrana eritrécito € uma das principais
causas de reducao de sua capacidade de resistir a lise (DEVASAGAYAM et al.,
2004; DRAGAN et al., 2003).

Elwan et al., (2020), realizaram estudo com coelhos brancos da Nova
Zelandia para investigar o efeito da alimentagado com dietas suplementadas com
carotenoides de pimenta vermelha, considerado potente antioxidante. Dentre os
componentes ativos estdo os compostos fendlicos, como os acidos p-cumarico,
sinapinico, vanilico e luteolina, além da catequina e seus isébmeros. Os
pesquisadores observaram que a adicdo desse carotenoide da pimenta
vermelha aumentou significativamente as respostas imunologicas; atividade
fagocitica, quimiotaxia, Tlg, I1gG, IgM e IgA aumentaram em comparagédo com o
grupo de controle. Ressalta-se que as dietas foram suplementadas com 1 ou 2%

do carotenoide.

O mecanismo pelo qual os carotenoides protegem os sistemas biolégicos
dos radicais depende da transferéncia de energia do oxigénio excitado para a
molécula do carotenoide, em que a energia € dissipada por meio de rotagdes e
vibragbes do mesmo, no meio solvente (STAHL & SIES, 1999). Os carotenoides
reagem com os radicais livres, notavelmente com os radicais peroxidos e com o
oxigénio molecular, sendo a base de sua agao antioxidante. Carotenoides como
o betacaroteno, licopeno, zeaxantina e luteina, exercem fungdes antioxidantes
em fases lipidicas, bloqueando os radicais livres que danificam as membranas
lipoprotéicas (SIES & STAHL, 1995).

A vitamina C é o agente antioxidante padrdo, sendo um importante
regulador do ferro- “up-take” e reduz os ions Fe3* férricos para ions ferrosos,
promovendo assim a absor¢do de ferro ndo-hem dietético do trato
gastrointestinal e estabilizando as proteinas de ligacdo de ferro. A maioria dos
animais € capaz de sintetizar vitamina C a partir da glicose, mas humanos e
outros mamiferos ndo tém a ultima enzima envolvida na sintese de vitamina C
(“gulonolacttone oxidase”), assim, eles requerem a presenca da vitamina em
suas dietas (NAYAN et al., 2013).
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3.3.3. Vitamina E

A vitamina E foi descoberta em 1922 por Evans & Bishop, durante um
estudo onde ratas apresentavam infertilidade e reabsorcao fetal, quando
alimentadas somente com gordura suina. Apds adicao do germe de trigo na
dieta, o fendbmeno de reabsorgao fetal ndo era observado, estando relacionado

com um componente ativo desconhecido, o qual foi nomeado vitamina E.

A denominagao genérica vitamina E, € composta por oito moléculas
diferentes, entre quatro tocoferois e quatro tocotriendis, sendo que as estruturas
a (alfa), B (beta),y (gama) ou 6 (delta) sdo determinadas de acordo com o

numero e posi¢cao do grupo metil (CHa) (Figura 7).

Figura 7: Estrutura quimica do tocoferol e tocotrienol
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Fonte: Adaptado de DELLAPENNA & LAST (2006).

No organismo a vitamina E atua como potente antioxidante, por ser um
composto lipossoluvel e compor as membranas celulares, a mesma, é capaz de
deter a deterioracao lipidica, consequentemente, impedir a formacao de
hidroperdxido (BUCKLEY et al., 1995).

O controle da homeostase redox por tocoferois, ascorbato e glutationa

aparenta estar intimamente interligado. Enquanto tocoferdis controlam a
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extensdo da peroxidacgao lipidica, ascorbato e glutationa agem como tampdes
do potencial redox celular, controlando, entre outros, o nivel de peréxido de
hidrogénio (FOYER & NOCTOR, 2005). Dessa forma, o ascorbato evita a
formacéo de radicais hodroxil altamente reativos e, indiretamente, a peroxidacao
lipidica. Além disso, o ciclo do ascorbato glutationa suporta a fungao antioxidante
de tocoferdis através da reciclagem dos radicais tocoferoxil, resultado da reacao

de tocoferdis com os radicais peroxil.

Além de seu papel na captura de radicais lipidicos peroxil, tococromanois
também atuam na eliminagao (quenching) dos oxigénios singletes, isso porque
uma molécula de o-tocoferol € capaz de desativar centenas de oxigénios
singletes por meio de processos fisicos (transferéncia de energia por
ressonancia). Tocoferdis podem reagir quimicamente com oxigénios singletes e
assim destrui-los (scavenging) (FALK & MUNNE-BOSCH, 2010) (Figura 8).

Figura 8: Esquema de controle da homeostase redox feito por tocoferois
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Fonte: Adaptado de FALK & MUNNE-BOSCH (2010).

3.3.3.1. Vitamina E na producao de leite

A exigéncia de vitamina E para vacas em lactacao é de 500 Ul/dia, porém,

no periodo seco e no estagio inicial da lactagdo, a recomendagéo se torna o



31

dobro, sendo de 1000 Ul/dia. Estudos recentes demonstram que, a
suplementagcdo com vitamina E acima da recomendagao, durante o periodo de
transicdo, aumenta a atividade imune e o desempenho reprodutivo e reduz o

risco de doengas infecciosas, como a mastite (NRC, 2001).

Segundo o estudo de Baldi et al (2000), vacas suplementadas com 2.000
Ul/dia de vitamina E, durante as duas ultimas semanas pré-parto e a primeira
pos-parto, tiveram contagem de células somaticas (CCS) menor durante as duas
primeiras semanas pos-parto, em relagdo as vacas alimentadas com 1.000
Ul/dia.

POLITIS et al. (2004), avaliou o efeito da suplementagédo com vitamina E,
sobre atividade imune, composicao do leite e atividade de plasmina, dando inicio
4 semanas antes do parto na dose 3.000Ul/dia, continuando com a
suplementacao até 12 semanas pds-parto na dose de 1.000Ul/dia. O resultado
foi satisfatorio, onde houve um aumento da fungao das células de defesa. O leite
obtido de vacas que receberam vitamina E suplementar teve CCS menor em
25%, e plasmina menor em 30%, do que os valores correspondentes no leite
obtido de vacas controle. A reducdo da plasmina como resultado da
suplementacao de vitamina E é muito benéfica para a industria de laticinios, pois,
a plasmina reduz a capacidade de producdo de queijo do leite, afeta as
propriedades de coagulacdo do leite e sua capacidade geral de suportar o

processamento durante a produgao de queijo.
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4 MATERIAIS E METODOS

Os procedimentos realizados neste estudo foram aprovados pelo Comité
de Etica em Experimentagdo Animal da Universidade Brasil, registrados sob o
protocolo n°® 2000093 (ANEXO A).

4.1 LOCAL DO EXPERIMENTO E ANIMAIS

O experimento foi conduzido na Fazenda de producéo de leite, localizada
no municipio de Sao Jodo Batista do Gldoria — MG, coordenadas geograficas,
latitude S20.62612° e longitude 046.52173°.

Foram selecionados dez bovinos, fémeas primiparas, da raga Holandesa
no periodo de transi¢ao, especificadamente na fase pré-parto (23 dias antes do
parto), com peso vivo meédio de 510 kg, de alta producao de leite.

As novilhas no pré-parto ficaram em confinamento por estabulagao livre
(Loosinghouse) (Figura 9) até a parigdo, com supervisao frequente. Receberam
ragao total a vontade, tinham acesso ao cocho com o suplemento mineral e

bebedouro com agua potavel.

Figura 9: Instalagcao do tipo Loosinghouse para manuten¢ao dos animais no

Fonte: Liandra Maria Abaker Bertipaglia.
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4.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL E TRATAMENTOS

O experimento foi instalado em delineamento inteiramente casualizado,
em esquema de analise de parcela subdividida no tempo (medidas repetidas no
tempo), com 2 tratamentos, sendo cada tratamento composto por 5 unidades
experimentais. Foram avaliados quatro periodos no tempo: zero (-23), sete,
catorze e vinte e oito dias apds a suplementacao dos animais. Ressalta-se que

o tempo zero coincidiu com vinte e trés dias antes do parto.

Os tratamentos avaliados foram:

1) Tratamento controle em novilhas suplementadas sem ativos (pasta

base sem ativos).

2) Tratamento em novilhas suplementadas com ativos (pasta base

com ativos).

A pasta oral foi desenvolvida pela empresa NewAgri®, sediada no
municipio de Descalvado/SP, através de parceria de inovagao tecnoldgica com
o programa de mestrado profissional em Produgdo Animal (PMPPA), da

Universidade Brasil, campus de Descalvado, SP.

4.3 SUPLEMENTAGAO

Os animais foram suplementados logo apés a amostragem do sangue,
que foi conduzida as sete horas da manha. A suplementagao foi via oral, por
meio de pasta contida em seringa de aplicagéo, diretamente na cavidade oral da

novilha.

4.4 AMOSTRAGEM E AVALIACOES NAS AMOSTRAS DE SANGUE

As amostras de sangue dos animais experimentais foram obtidas nos
tempos zero, sete, catorze e vinte e oito dias apds a suplementacdo. Foram

coletadas da veia coccigea média por agulhas do calibre 40/12 e seringas de 10
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mL estéreis (Figura 10). Logo apds a coleta, foram passadas para frascos
contendo anticoagulante EDTA-K3.

Figura 10: Local onde os animais foram contidos para coleta de sangue (A) e
amostragem do sangue da veia coccigea média (B)

——
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Fonte: Liandra Maria Abaker Bertipaglia

O sangue foi analisado em equipamento automatico modelo Poch-
100iVDiff, marca Sysmex. Na amostra de sangue foi realizada a contagem
diferencial de leucécitos, efetuada em esfregagos sanguineos a partir do sangue
in natura e corados pelo método pancromatico de Rosenfeld e contagem em
microscopico a luz (JAIN et al., 1993). Em cada esfregago sanguineo, foram
diferenciados 100 leucécitos e classificados de acordo com suas caracteristicas
morfolégicas e tintoriais, neutréfilos com nudcleo segmentado, eosindfilos,

basodfilos, linfoécitos e mondcitos.

4.5 ANALISE ESTATISTICA

A andlise estatistica dos dados obtidos foi feita utilizando o software SAS.
Os dados foram analisados como medidas repetidas no tempo. As variaveis
foram analisadas por ANOVA e a comparagao de médias, pelo Teste SNK com

nivel minimo de significancia de 5% (P<0,05).
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Para os valores médios de leucocitos (Tabela 3) e linfocitos (Tabela 4)
das amostras de sangue das novilhas na fase de transi¢céo (periodo pré-parto)
nao houve diferenca significativa entre os tratamentos e, nos periodos de

avaliagao (p>0,05).

Os parametros hematologicos para leucécitos e linfécitos observados
neste estudo encontram-se dentro dos valores de referéncia para a espécie
bovina na fase pré-parto (Tabelas 3 e 4).

Tabela 3: Valores médios de leucécitos (x103%/uL) totais de novilhas da raga Holandesa,

controle e com suplementacao de ativos, antes do tratamento (0) e apds o tratamento,
em periodos de sete dias (7,14 e 28).

Tratamento Periodo (dias) Média

0 7 14 28 Tratamento
Suplem. (SCA) 19,03 20,05 21,63 23,95 21,16 a
Controle (CTL) 21,03 22,38 22,30 21,89 21,90 a
Média periodo 20,03 A 21,21 A 21,96 A 2292 A 21,53
CVa (%) 58,1
CVb (%) 51,0

*Valores médios seguidos pela mesma letra mindscula, na coluna, nao diferem pelo teste SNK
ao nivel de 5% de probabilidade; Valores médios seguidos pela mesma letra maiuscula, na linha,
nao diferem pelo teste SNK ao nivel de 5% de probabilidade; CV a = coeficiente de variagdo para
tratamento; CV b = coeficiente de variagao para periodo.

Baldacim (2014), ao avaliarem 13 vacas leiteiras da raga Holandesa
gestantes, observaram oscilagdes, durante o periodo de transicdo, sobre os
valores de leucdcitos totais. Ressaltou que houve aumento (p<0,05) desde pré-
parto até o parto, momento em que foi encontrado pico maximo desse valor
(14,26 a 24,06 103/uL, respectivamente).

De acordo com Santos & Roraima (2008), foram observados valores para
leucocitos de 12,44 + 3,81 (10%/uL) em vacas leiteiras gestantes, sendo estes,
valores inferiores aos encontrados no presente estudo, diante os valores médios

por periodo e por tratamento (21,53 10%/uL) das novilhas leiteiras gestantes.

Baldacim (2014) relatou que n&o foi observada variacdo nos valores
absolutos e relativos de linfocitos em vacas, no periodo de transicdo, com valores

de 9,19 e 12,21 (10%/uL), respectivamente. 2 semanas e na semana do parto.



36

Tabela 4: Valores médios de linfécitos (x103/uL) de novilhas da raga Holandesa,
controle e com suplementagdo com ativos, antes do tratamento (0) e apds o
tratamento, em periodos de sete dias (7,14 e 28)

Tratamento Periodo (dias) Média

0 7 14 28 Tratamento
Suplem. (SCA) 14,50 18,39 17,20 19,95 17,51 a
Controle (CTL) 15,01 16,81 15,30 20,25 16,84 a
Média periodo 14,75 A 17,60 A 16,25 A 20,1A 17,17
CVa (%) 76,2
CVb (%) 59,0

*Valores médios seguidos pela mesma letra mindscula, na coluna, n&o diferem pelo teste SNK
ao nivel de 5% de probabilidade; Valores médios seguidos pela mesma letra maidscula, na linha,
nao diferem pelo teste SNK ao nivel de 5% de probabilidade; CV a = coeficiente de variagdo para
tratamento; CV b = coeficiente de variagao para periodo;

Para os valores absolutos médios de mondcitos, observou-se, aos 14
dias, ou seja, apos duas suplementagdes semanais do ativo, que as novilhas
que receberam a suplementagao com ativos apresentaram menor valor absoluto
(Tabela 5). A comparacado estabelecida no tempo de avaliacéo reflete uma

diferencga entre os valores de mondcito no inicio e final do periodo experimental.

Tabela 5:Valores médios de mondcitos (x10%uL) de novilhas da raga Holandesa,
controle e com suplementagao com ativos, antes do tratamento (0) e apds o tratamento,
em periodos de sete dias (7,14 e 28)

Tratamento Periodo (dias) Média

0 7 14 28 Tratamento
Suplem. (SCA) 0,64 aA 0,58 aA 0,39 bA 0,48 aA 0,52
Controle (CTL) 0,41 aB 0,39 aB 0,70 aA 0,56 aA 0,51
Média periodo 0,52 0,48 0,54 0,52 0,51
CVa (%) 55,8
CVb 48,9

*Valores médios seguidos pela mesma letra mindscula, na coluna, néo diferem pelo teste SNK
ao nivel de 5% de probabilidade; Valores médios seguidos pela mesma letra maiuscula, na linha,
nao diferem pelo teste SNK ao nivel de 5% de probabilidade; CV a = coeficiente de variagédo para
tratamento; CV b = coeficiente de variagao para periodo;

No estudo de Baldacim (2014), na avaliacdo de vacas gestantes, pré-
parto e parto, foi observada diferenca nos valores absolutos e relativos do
numero de mondcitos, ao longo do periodo, com a proximidade do parto. Os
valores e proporgao foram maiores no pré-parto e diminuindo com a proximidade

(2 semanas) e data do parto (0,55 e 0,36 10%uL), respectivamente) e,



37

distintamente aos achados no presente estudo (0,52 e 0,56 10%uL,

respectivamente).

Na Tabela 6 pode ser observada alteracdo dos valores médios de
neutréfilo, entre os grupos experimentais. O grupo suplementado com ativos

apresentou valor médio significativamente inferior ao do grupo controle.

Tabela 6: Valores médios de neutréfilo (103%/uL) de novilhas da raga Holandesa, controle
e com suplementacdo com ativos, antes do tratamento (0) e apds o tratamento, em
periodos de sete dias (7,14 e 28)

Periodo (dias)

Tratamento 0 7 14 28 Média
Tratamento

Suplem. (SCA) 3,60 4,30 4,40 3,80 4,02b

Controle (CTL) 5,60 4,40 4,50 6,80 5,32 a

Média periodo 44 A 4,35 A 4,45 A 5,30 A 4,67

CVa (%) 34,8

CVb (%) 41,7

*Valores médios seguidos pela mesma letra mindscula, na coluna, nao diferem pelo teste SNK
ao nivel de 5% de probabilidade; Valores médios seguidos pela mesma letra maiuscula, na linha,
nao diferem teste SNK ao nivel de 5% de probabilidade; CV a = coeficiente de variagédo para
tratamento; CV b = coeficiente de variagao para periodo;

Na Tabela 7 pode ser observada alteracdo dos valores médios de
eosindfilos, entre os grupos experimentais e, diferentemente ao ocorrido para a
variavel neutréfilo, pois o grupo suplementado com ativos apresentou valor

médio significativamente superior ao do grupo controle.

Segundo SILVA et al. (2008), a eosinopenia pode ser observada muito
préoximo ao dia do parto, pode estar associada a agao dos glicocorticoides nesse

momento.

De modo geral, em todos os parédmetros avaliados observou-se um
elevado coeficiente de variacdo na analise de comparacao de médias pelo teste
SNK.

Ao se analisarem os dados do leucograma foi possivel fazer inferéncias
referentes a ocorréncia de parametros associados a imunidade dos animais

experimentais (casuistica), verificou-se que as constatadas no inicio do estudo
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(dia 0), como a leucocitose por linfocitose (75%) persistiu, evoluindo para 85%

dos animais avaliados, em 28 dias do periodo experimental.

Tabela 7: Valores médios de eosindfilo de novilhas da raca Holandesa, controle e com
suplementacao com ativos, antes do tratamento (0) e apds o tratamento, em periodos
de sete dias (7,14 e 28)

Tratamento Periodo (dias) Média

0 7 14 28 Tratamento
Suplem. (SCA) 730,6 589,0 899,2 652,3 717,7 a
Controle (CTL) 668,0 435,3 365,8 437,6 476,8 b
Média periodo 699,3 A 5121 A 632,5A 5449 A 597,3
CVa (%) 65,7
CVb (%) 57,0

*Valores médios seguidos pela mesma letra mindscula, na coluna, nao diferem pelo teste SNK
ao nivel de 5% de probabilidade; Valores médios seguidos pela mesma letra maiuscula, na linha,
nao diferem pelo teste SNK ao nivel de 5% de probabilidade; CV a = coeficiente de variagcao para
tratamento; CV b = coeficiente de variagao para periodo;

Segundo FAGLIARI (1998), o parto determina intensas modificagbes no
leucograma, sendo que essas alteragdes, caracterizadas por leucocitose devido
a neutrofilia e eosinopenia. Baldacim (2014) referiu-se a leucocitose por
linfopenia devido a alteragdo do numero de leucdcitos totais e células

monocelulares, a partir do leucograma.

No caso da leucocitose por neutrofilia, observou-se comportamento
semelhante ao parametro leucocitose por linfocitose, ou seja, persistiu, evoluindo
até 28 dias do periodo experimental, com 50% dos animais. Ja a leucocitose por
monocitose ocorreu em 15% dos animais experimentais, apenas aos 28 dias do

periodo experimental.

A alta associacdo entre a contagem total de leucécitos com a de
neutroéfilos, possivelmente estaria associada a quadros inflamatérios agudos,
nos quais essas células aumentam (WITTWER, 2012). Segundo o mesmo autor,
0s animais com neutrofilia apresentam maior frequéncia de hiperproteinemia
(12,2%) e hiperfibrinogenemia (41,5%), comparados com animais sem neutrofilia
(4,0% e 7,4%, respectivamente, P<0,05), estes achados sugerem que os
animais com neutrofilia cursaram com um processo inflamatoério provavelmente

agudo e acompanhado por desidratagao.
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De acordo com Kimura et al. (1999), com a aproximacédo do parto, a
quantidade de linfécitos e sua capacidade funcional diminuem, alcangando o
ponto minimo dias antes do parto. Segundo Ingvartsen et al. (2003), os
leucdcitos, essenciais componentes do sistema imune, expressam receptores
funcionais para muitos horménios (cortisol, insulina, leptina) que atuam

mediando a homeorrese e a homeostase na vaca leiteira.

De modo geral, no presente estudo, de 0 a 28 dias do periodo
experimental, o rebanho experimental apresentou caso de leucocitose em 5%
do total de animais. De acordo com Wittwer (2012), classifica-se amostras com

leucocitose em >10.000 leucocitos/pL.

A trombocitopenia apresentou-se em 50 a 65% dos animais avaliados, em
todo o periodo experimental. Quanto ao agregado plaquetario, houve diminui¢ao
com o tempo de avaliagdo, com uma representacdo da ordem de 60% dos
animais, no inicio (dia 0), para 35%, no final do periodo (28 dias). Os desvios a
esquerda foram observados em 5% dos animais, tanto no primeiro, quanto no

ultimo dia do periodo experimental.

Observou-se nos animais tratados um decréscimo da leucocitose por
neutrofilia durante os 28 dias de tratamento, com inicio no dia zero de 60% de
ocorréncia e final dos 28 dias 50% de ocorréncia. Enquanto o parametro
leucocitose por linfocitose persistiu igual nos tempos, com inicio no dia zero de
46% e no final dos 28 dias 47% de ocorréncia. Ja a leucocitose por monocitose

nao se teve ocorréncia nos animais tratados ao longo dos 28 dias de tratamento.

No caso dos animais controle observou-se aumento da leucocitose por
neutrofilia, com parametros de inicio ao dia zero de 33% de ocorréncias € no
final dos 28 dias 50% de ocorréncia. O parametro leucocitose por linfocitose
persistiu igual nos tempos, com inicio no dia zero de 53% e no final dos 28 dias
53% de ocorréncia. E o parametro leucocitose por monocitose apareceu aos 28

dias de tratamento.

Com isso observa-se que o parametro leucocitose por neutrofilia
aumentou a ocorréncia durante o periodo de tratamento nos animais controle,

indicando que a CoQ10 provavelmente influencia no sistema imune, ja que esse
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parametro indica provavelmente um quadro de inflamagao (WITTWER, 2012).

Os animais tratados tiveram uma diminui¢do na ocorréncia desse parametro.

Enquanto, o parametro leucocitose por linfocitose ndo sofreu diferenga
entre os tratamentos, ja que este parametro esta ligado a quadros de estresse
ou devido a agao de hormoénios glicocorticoides. Sobre o parametro leucocitose
por monocitose, ocorreu nos animais controle, confirmando quadros
inflamatdrios agudos e/ou crénicos (THRALL, 2007 e TAYLOR, 2010).

No caso da leucocitose sem prevaléncia nos animais controle, observou -
se 100% de ocorréncia somente no tempo zero, enquanto os animais tratados,

observou-se 100% de ocorréncia em 7, 14 e 28 dias de tratamento.

A trombocitopenia nos animais tratados apresentou uma diminuigdo da
ocorréncia de 50% no tempo zero para 45% nos 28 dias de tratamento, enquanto
nos animais controle teve um aumento da ocorréncia de 50% no tempo zero para
55% aos 28 dias de tratamento. Quanto ao agregado plaquetario, houve
diminuigdo da ocorréncia nos animais tratados de 70% nos 7 dias para 42% nos
28 dias de tratamento, enquanto nos animais do grupo controle, observou-se um
aumento das ocorréncias de 30% nos 7 dias para 58% nos 28 dias de

tratamento.

Os desvios a esquerda (leucdcitos jovens) foram observados somente nos
animais controle nos tempos zero e 28 dias de tratamento, indicando que
provavelmente ocorreu algum estimulo inflamatério que contribui para a

leucocitose registrada.

A suplementagdo com ativos pode influenciar parametros do leucograma
de novilhas leiteiras da raca Holandesa, no periodo pré-parto. Os animais que
receberam a suplementacdo tém melhor resposta evidenciadas pelos
parametros do leucograma.

Observa-se, de maneira geral, uma leucocitose por neutrofilia, o que
indica provavelmente quadros de inflamagdes nos animais experimentais.
Verifica-se uma diminuicdo ao longo do periodo experimental, foi
estatisticamente significativo este pardmetro nos animais tratados em relagao ao

grupo controle.
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A leucocitose por linfocitose se manteve estavel nos dois tratamentos,
mas esse parametro esta provavelmente relacionado a quadros de estresse ou
a presencga da agao de hormdnios glicocorticoides.

O parametro de leucocitose por monocitose s6 apareceu nos animais nao
tratados e nos ultimos dias de pré-parto, o que confirma o quadro de inflamacéao

aguda e/ou cronica.
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6 CONCLUSAO

A suplementagdo com ativos em novilhas no periodo de transi¢céo (fase
pré-parto) proporciona alteragdes no leucograma, sugerindo influéncia positiva
na funcdo imunoldgica, reduzindo a producdo de células sanguineas
relacionadas a resposta inflamatoéria, uma vez que o periodo de transigao

representa estresse, adaptacdes fisicas e hormonais.
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