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1. INTRODUCAO

Em bovinos leiteiros, as doencas do trato reprodutivo, sistema digestorio e
da glandula mamaria, estdo entre as principais causadoras de prejuizos dentro
dos sistemas produtivos (ACOSTA et al., 2015). O periodo de maior ocorréncia
destas enfermidades se da no peri-parto, momento em que 0S animais sao
expostos a diversos desafios, sendo que aproximadamente 75% das
enfermidades em vacas leiteiras ocorrem no primeiro més apO0s o parto
(LEBLANC et al., 2006).

De acordo com MCGAVIN; ZACHARY (2009) doencas infecciosas como
mastite, metrite e endometrite sdo causadas por bactérias, algumas delas gram-
negativas. Quando este tipo de bactérias morre ou se multiplica liberam
endotoxinas denominadas Lipopolissacarideos (LPS). Além disso, doencas de
ambito nutricional como a acidose ruminal, também faz com que essas
endotoxinas sejam liberadas (SCHAUMBERGER; REISINGER, 2014). O LPS faz
parte da composicdo de bactérias gram negativas, sendo encontrado nha
membrana celular externa (TUIN et al., 2006). Este, por sua vez, € composto por
polissacarideos principais, uma cadeia lateral e o lipideo A, tendo este ultimo, um
alto nivel de toxicidade (ANDERSEN, 2003).

Ao ingressar na corrente circulatéria, essa endotoxina desencadeia uma
resposta sistémica, até ser eliminada do organismo. Segundo GUYTON (1997),
uma das funcbes do figado é capturar, metabolizar e excretar através da bile,
toxinas como o LPS, porém se este estiver em concentracfes elevadas, pode
gerar lesbes hepdticas, alterando, a nivel sérico, alguns marcadores, como as
enzimas fostatase alcalina (FA), aspartato transaminase (AST), alanina
aminotransferase (ALT) e a proteina de fase aguda negativa albumina (THRALL,
2015). Deste modo, o objetivo desse estudo foi avaliar parametros hepaticos em
bovinos desafiados com duas doses de LPS.

2. METODOLOGIA

O estudo foi aprovado pelo Comité de ética e Experimentacdo animal da
Universidade Federal de Pelotas, sob o nimero 9364. O experimento foi realizado
em uma fazenda comercial, no municipio de S&o Louren¢o do Sul, RS. Foram
acompanhadas 16 novilhas de corte, de raca Aberdeen Angus, saudaveis, com
idade média de 14 meses, manejadas em um sistema de confinamento. A
alimentagcdo dos animais consistiu em uma dieta total misturada a base de
silagem de milho, milho moido e suplemento mineral em uma proporcdo de 60%
de volumoso e 40% de concentrado, sendo ofertada duas vezes ao dia (7:00hs e
17:00hs) e agua a vontade.
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As novilhas foram distribuidas uniformemente em dois grupos, a partir do
peso corporal: o grupo LPS (n=8) recebeu 2 aplica¢cées contendo 0,5 ug/kg de
peso corporal de LPS (Sigma Aldrich®, Saint Louis, Missouri, EUA) diluidas em 2
mL de solugéo salina (0,9% de Nacl) via intravenosa (i.v.), com intervalo de 24
horas; o grupo controle (n=8) recebeu 2 aplicacdes de 2 mL de solucdo salina
(0,9% de Nacl) via i.v., com o mesmo intervalo. Foi realizada coleta de sangue
através do complexo arteriovenoso da coccigea em tubos sem anticoagulante
para mensuragdo de ALT, AST, FA e albumina. As coletas foram realizadas as 0,
4, 8, 24, 28, 32 e 48 horas, em relacdo ao primeiro desafio (hora 0). As analises
foram feitas através de kits comerciais (Labtest Diagnostica®, Minas Gerais,
Brazil) com auxilio do equipamento Labmax Plenno (Labtest Diagnostica®). Além
disso, foi aferida a temperatura corporal dos animais nas horas 0, 4, 24 e 28,
utilizando termémetro retal digital.

Todos os dados foram analisados no programa NCSS 2004 e PASS 2005
(NCSS e PASS. Number Cruncher Statistical Systems. Kaysville, Utah), através
de ANOVA de medidas repetidas, em um desenho randomizado, considerando o
efeito do grupo (Controle e LPS) do momento (0, 4, 8, 24, 28,32 e 48 horas) e o
aleatorio (do animal). Foram considerados significativos valores de P<0,05.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A temperatura corporal do grupo controle esteve dentro do fisiol6gico
durante todo o experimento (38,8 a 39,2°C), ja as novilhas desafiadas com LPS,
apresentaram aumento de temperatura 4 horas ap6s cada desafio (>39,6°C),
caracterizando o estado febril (FEITOSA, 2014). Isto indica que as doses de LPS
utilizadas foram suficientes para desencadear uma resposta sistémica, suportada
pelo aparecimento de febre (ZEBELI et al., 2003). Apesar disso, o desafio com
duas doses de LPS néo afetou os niveis séricos de ALT, AST, fosfatase alcalina e
albumina (P>0,05; Figura 1).

Durante o periodo avaliado, os valores de ALT foram de 22,5 a 37,5 U/L
(Figura 1A), de AST de 61,4 a 87,5 U/L (Figura 1B), fosfatase alcalina de 72,0 a
135,5 U/L Figura 1C) e albumina de 1,8 & 2,8 g/dL (Figura 1D). De acordo com
LacVet (2018) os valores de ALT, AST e FA encontram-se dentro dos valores
fisiolégicos normais em bovinos, que sdo de <38 U/L, <132 U/L e <196 UIL,
respectivamente. Entretanto, a concentracdo seérica de albumina foi inferior aos
niveis fisiolégicos durante quase todo o experimento, porém, isto aconteceu em
ambos 0s grupos, ndo estando associado ao desafio com LPS.

AST, ALT e fosfatase alcalina s&o parametros reconhecidos como
marcadores confidveis de leséo e inflamacéo hepéatica em bovinos (POELSTRA,
1997; THRALL et al, 2015). De modo geral, 0 aumento nos niveis séricos destes
parametros tem sido associado a necrose de hepatocitos e a liberacdo dos
conteudos citoplasmaticos e mitocondriais para o sangue (PAPPAS, 1986;
HOFFMANN et al.,, 1989). Como nao foram observadas alteracdes nesses
parametros, infere-se que a dose e intervalos de aplicagcdo do LPS utilizados,
apesar de ter gerado uma resposta sistémica, ndo foram suficientes para causar
lesdo severa no figado. Isto provavelmente, pelo curto periodo de exposicdo a
toxina.

A FA tem funcdo importante na prevencdo da intoxicagdo causada por
endotoxinas, pois possui a capacidade de desfosforilar o LPS, atenuando assim a
toxicidade desta molécula (POELSTRA, 1997). Além disso, um estudo realizado
em ratos mostrou aumento nos niveis de FA nos animais desafiados com LPS.
Dessa forma, esperava-se que esta enzima estivesse aumentada no grupo
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desafiado com LPS. Entretanto isso ndo ocorreu, provavelmente devido a dose e
periodo de exposicao.
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Figura 1: Niveis séricos de ALT (A); AST (B); Fosfatase alcalina (C) e
Albumina (D), em novilhas de corte desafiadas com LPS.

A manutencéo dos niveis de albumina, também indica ndo ter havido leséo
severa, visto que essa € uma proteina produzida pelo figado, e quando esse
passa por uma agressao, encontra-se reduzida. Observamos uma queda na hora
8, entretanto isto aconteceu em ambos 0s grupos, provavelmente por conta de um
estresse causado pelo manejo (ECKERSALL, 2010). O estresse desencadeia
uma liberacdo de grandes quantidades do hormonio cortisol na circulagédo (APPLE
et al, 1995), este por sua vez, tem um importante papel catabdlico, estimulando o
figado a transformar proteina em glicose (ELSASSER et al. 2000), isto pode
explicar a queda acentuada em ambos 0s grupos das concentracdes plasmaticas
de albumina.

4. CONCLUSOES

O desafio com duas doses de LPS, com intervalos de 24 horas, nao alterou
as concentracoes seéricas dos marcadores hepaticos ALT, AST, Fosfatase
Alcalina e Albumina.
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