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RESUMO 

 

A contagem de células somáticas (CCS) é o padrão ouro de avaliação da integridade da 
glândula mamária e da qualidade do leite. A haptoglobina (Hp) é uma das principais 
proteínas de fase aguda que se eleva em processos inflamatórios, infecciosos e de 
estresse em ruminantes. Este estudo avaliou a relação entre os níveis séricos de Hp e a 
CCS, através de coletas de amostras de leite e sangue de vacas leiteiras de rebanhos do 
Noroeste do estado do Rio Grande do Sul. As amostras foram obtidas, entre fevereiro e 
outubro de 2008 de 150 animais da raça Holandesa, sem distinção de idade e número de 
lactação, divididos em três grupos de 50 animais separados conforme o valor da CCS. O 
grupo 1 (G1) incluiu vacas com CCS abaixo de 600.000 cel/mL; o grupo 2 (G2), vacas 
com CCS superior a 600.000 cel/mL e, o grupo 3 (G3), vacas que apresentavam sinais 
clínicos de mastite. Para cada amostra de leite, foi determinada a CCS, a contagem 
bacteriana total (CBT) e os níveis de proteína, gordura, lactose e sólidos totais. Coletou-
se 5 mL de sangue através de punção da veia coccígea para avaliar contagem total e 
diferencial de leucócitos, fibrinogênio, hematócrito, proteínas plasmáticas totais e 
haptoglobina. A análise estatística demonstrou diferença significativa entre os três 
grupos quanto à CCS, CBT e lactose. A proteína apresentou diferença significativa entre 
G1 para G2 e G3. Nos sólidos totais, G1 e G2 apresentaram diferença significativa para 
G3. A gordura não apresentou diferença significativa entre os grupos. Análises não 
paramétricas demonstraram forte correlação positiva entre CCS e CBT (r=0,852, 
P<0,005). Quanto às análises hematológicas, o leucograma e as proteínas plasmáticas 
totais não apresentaram diferença significativa entre os grupos. Fibrinogênio e 
hematócrito se diferenciaram estatisticamente nos grupos 1 e 3. Na análise do 
diferencial, os monócitos do G1 e G3 apresentaram diferença estatística para G2. Além 
disso, o fibrinogênio apresentou correlação leve, mas significativa (r= 0,270, P<0,001), 
em relação ao valor de CCS. Análises não paramétricas apresentaram correlação média 
entre CCS e concentração de Hp (r= 0,357, P<0,001), demonstrando associação entre as 
variáveis. Quanto à concentração de Hp, houve diferença significativa do G1 (0,41 g/L) 
e G2 (0,41 g/L) para G3 (0,70 g/L), ou seja, se comprovou a elevação dos níveis séricos 
de Hp em vacas com processo inflamatório instalado; entretanto, a Hp não se mostrou 
sensível para detecção de mastite subclínica. Sugere-se que estudos adicionais possam 
elucidar tais associações.   

  

Palavras–chave: contagem de células somáticas, resposta de fase aguda, mastite. 



 

 

ABSTRACT 
 
 
 

Somatic cell count (SCC) is the gold standard of both the mammalian gland and milk 
quality evaluation. The haptoglobin (Hp) is one of the main acute phase proteins, which 
increase in inflammation, infectious and stress processes of ruminants. This work 
evaluated the relation between Hp serum level and SCC, through the analysis of milk 
and blood samples from dairy cows from herds in the northwest Rio Grande do Sul 
state. Samples were obtainned, between February and October 2008, from 150 Holstein 
cows, without age or milking number discrimination and that were separate in three 
different groups with 50 animals each, according SCC value. Group 1 (G1) included 
cows with SCC below 600.000 cells/mL; group 2 (G2), cows with SCC above 600.000 
cells/mL and group 3 (G3), cows with signs of clinical mastitis. For each milk sample, it 
was determined SCC, total bacteria count (TBC), and the protein, fat, lactose, and total 
solid contents. A 5 mL blood sample was collected by puncturing coccigeal vein to 
evaluate total and differential leucocytes counts, fibrinogen, hematocrit, total serum 
protein, and haptoglobin. Statistic analysis showed significant differences among the 
three groups for SCC, TBC, and lactose. The protein average showed significant 
difference among G1 to G2 and G3. Total solid contents from G1 and G2 were 
significantly different to that from G3. Fat content had not significant differences 
among groups. Not parametric analysis demonstrated strong positive association 
between SCC and TBC (r= 0,852, P< 0,005). For the hematological analysis, 
leucograma and total serum protein had no significant differences among groups. Both, 
fibrinogen and hematocrit showed statistical differences in G1 and G3. Regarding the 
differential analysis, the monocytes of G1 and G3 showed statistical differences to that 
of G2. Moreover, although short, there was significant correlation (r= 0,270, P<0,001) 
between fibrinogen and SCC. Not parametric analysis displayed mean correlation 
between SCC and Hp concentration (r= 0,357, P<0,001), demonstrating association 
between the variables. For the concentration of Hp, there was significant differences 
between G1 (0,41 g/L) and G2 (0,41 g/L) to G3 (0,70 g/L) proving the Hp increase in 
cows affected by clinical mastitis; nevertheless, the Hp was not a sensible marker to 
subclinical mastitis. It is suggested that further studies may elucidate those 
associations.  
 
Key-words: somatic count cells, acute phase response, mastitis. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

 

Com o desenvolvimento da pecuária leiteira na região Noroeste do Rio Grande 

do Sul, as exigências quanto à manutenção do controle higiênico-sanitário do rebanho 

bovino têm se tornado mais rigorosa. Entre os objetivos de tal controle, inclui-se a 

conservação das propriedades físico-químicas do leite e, conseqüentemente, da 

qualidade do produto. Dentre as possíveis causas de alterações nas propriedades físico-

químicas do leite está a mastite que se caracteriza pela inflamação do parênquima da 

glândula mamária (RADOSTITS et al., 2000). As mastites podem ser classificadas em 

subclínica e clínica (subaguda, aguda e hiperaguda) e, quanto à duração, em curto prazo, 

clinicamente recorrente e subclinicamente persistente. Seja qual for a classificação e o 

período de duração da doença, as mastites estão entre as principais responsáveis pelas 

perdas econômicas na produção leiteira bovina (CHAGUNDA et al., 2006). O animal 

acometido por mastite apresenta redução na produção de leite devida às alterações 

locais produzidas pela penetração de patógenos pelo canal do teto e que atingem 

cisternas e alvéolos do úbere. Durante a penetração dos microorganismos, há destruição 

de células secretoras, alteração da permeabilidade dos capilares locais e extravasamento 

de componentes (inclusive leucócitos) sanguíneos para o interior da glândula mamária 

(WATTIAUX, 1996). Além destas, há alterações nos níveis de macro (gordura, 

proteína, lactose) e microconstituintes (minerais) do leite devido à alteração da 

permeabilidade dos capilares sanguíneos e à redução da capacidade de síntese das 

células secretoras (PEREIRA et al, 1999).  

A inflamação da glândula mamária quase sempre é de caráter infeccioso. Dentre 

os agentes etiológicos isolados de casos de mastite subclínica, destacam-se os 

estafilococos coagulase positiva, como o Staphylococcus aureus e as bactérias do 

gênero Corynebacterium spp (ZAFALON et al., 2005). Segundo Detilleux et al. (2006), 

Escherichia coli é importante patógeno causador da mastite clínica, com rápido
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desenvolvimento de sinais clínicos após inoculação. Na mastite clínica, os sinais mais 

comumente observados no úbere são secreções e tamanho anormais, dor, 

endurecimento, além de consistência e temperatura aumentadas. No leite, ocorre o 

aparecimento de grumos, alto número de leucócitos e descoloração (RADOSTITS et al., 

2000). Grönlund et al., (2005) indicam que a diferença entre mastite subclínica e clínica 

é a evidência dos sinais clínicos, que são facilmente observados através da inspeção e 

palpação do úbere nos casos de mastite clínica.   

Para o diagnóstico de mastite subclínica são usados testes como Califórnia 

Mastite Teste (CMT) imediatamente antes da ordenha, ou contagem de células 

somáticas determinadas por contadores automáticos (GRÖNLUND et al., 2005) ou 

métodos de execução à campo como Somaticell (Shering-Plough). A contagem de 

células somáticas é o melhor indicador do processo inflamatório da glândula mamária e 

pode indicar intensidade da defesa celular do leite, sem que haja sinais clínicos no 

úbere. A contagem basal de células somáticas analisadas diretamente de um úbere 

saudável exibe variação entre 50.000 e 200.000 células/mL e pode ser influenciada pela 

idade do animal. Vacas com mastite subclínica podem excretar valores acima de 

1.000.000 de cel/mL, mas normalmente esses valores giram em torno de 200.000 e 

500.000 cel/mL (URECH et al., 1999; COLDEBELLA et al., 2004). Vacas sadias 

apresentam um número reduzido de células, freqüentemente valores que não 

ultrapassam 50.000 cel/mL (MAGALHÃES, 2006). Um quarto mamário apresenta 

mastite subclínica quando a CCS for igual ou superior a 300.000 cel/mL (PITKALA et 

al. 2004). No entanto, Coldebella et al. (2004) verificaram perdas de produção dos 

componentes do leite a partir de 17.000 cel/mL, independentemente da quantidade de 

leite produzido. Os limites de aceitação de CCS para a indústria do leite variam de 

acordo com cada país e se situa entre 400.000 a 750.000 cel/mL. Na Comunidade 

Européia e Nova Zelândia, por exemplo, os níveis de CCS são inferiores a 400.000 

cel/mL; no Canadá, alcançam 500.000 cel/mL e, nos Estados Unidos, 750.000 cel/mL 

(BRITO & BRITO, 1998). No Brasil, a Instrução Normativa nº 51 do Ministério da 

Agricultura, Pecuária e Abastecimento (MAPA) do Brasil (BRASIL, 2002) estabelece 

CCS máxima de 600.000 cel/mL nos requisitos para leite tipo A.  

Várias enfermidades em ruminantes, especialmente bovinos, envolvem 

modificações patognomônicas quantitativas ou morfológicas dos glóbulos vermelhos 

e/ou brancos, determinantes na utilização do exame sanguíneo como ferramenta de 

diagnóstico (STÖBER & GRÜNDER, 1993). O leucograma avalia alterações 
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quantitativas e/ou morfológicas das séries leucocitárias (STÖBER & GRÜNDER, 

1993). Em ruminantes, casos de leucopenia aparecem de forma precoce em infecções 

bacterianas (mastite), apresentando também, linfopenia e neutropenia nos primeiros dias 

(JAIN, 1993).  

Além das células sanguíneas, o organismo libera substâncias que atuam para 

manter a homeostasia. Em processos inflamatórios, há adaptação do metabolismo 

hepático para a resposta de fase aguda (PFA), ou seja, elevação na produção e secreção 

das proteínas de fase aguda no plasma, além do início de uma variedade de papéis na 

restauração da homeostasia (GRÖNLUND et al., 2005; ECKERSALL et al., 2006) após 

alterações externas ou internas tais como infecções, inflamações, traumas ou estresses. 

Citocinas como IL-1, IL-6 e FNT-α são liberadas pelos leucócitos na corrente sanguínea 

e estimularão o fígado à síntese e secreção de PFA no sangue (KANEKO, 1997; 

TIZARD, 1998; THOMAS, 2000). 

Em bovinos, as duas PFA mais sensíveis são a haptoglobina (Hp) e a amilóide-A 

sérica (SAA). O fibrinogênio também é uma PFA produzida no fígado, em processos 

inflamatórios de inúmeras causas, sua concentração sérica pode se elevar e permanecer 

alta por vários dias ou semanas, como em casos de doenças crônicas (LOPES et al., 

2008). Em bovinos, o fibrinogênio pode ser um indicativo de uma resposta inflamatória 

ativa (KRAMER, 2000), no entanto, em doenças com excessivo depósito de 

fibrinogênio tecidual, sua concentração sanguínea pode estar diminuída (LOPES et al., 

2008). A concentração de Hp no soro sanguíneo dos bovinos se apresenta reduzida em 

situações fisiológicas normais. Por outro lado, há rápido aumento em sua concentração 

durante a fase aguda da inflamação e rápido decréscimo, quando o processo 

inflamatório cessa (NIELSEN et al., 2004).  

Apesar de ainda enfrentar restrições associadas especialmente com fatores 

políticos, sociais e de manejo nutricional dos rebanhos, o setor leiteiro gaúcho 

certamente se beneficiará com o desenvolvimento de técnicas aplicáveis no diagnóstico 

precoce de mastites. Neste sentido, ressalta-se a importância de métodos capazes de 

associar maior sensibilidade que bacteriologia e menor variabilidade ou interferência de 

fatores que contagem de células somáticas.   

 

 

 



 

 

 

 

 

 

2. OBJETIVOS 

 

 

• Estabelecer associação da presença de haptoglobina plasmática como indicador 

sensível e precoce para vacas leiteiras afetadas por mastite subclínica. 

 

 

• Estabelecer a relação entre a concentração de haptoglobina com a contagem de 

células somáticas no leite. 

 

 

• Determinar o valor diagnóstico da haptoglobina em mastites subagudas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

3. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

 

 

3.1 Mastite bovina 

 

 

Com o intuito de manter a integridade da glândula mamária e as propriedades 

físico-químicas do leite, as exigências quanto ao controle higiênico-sanitário dos 

rebanhos leiteiros têm se tornado crescentemente mais rigorosa. Dentre as causas mais 

comuns de alterações nas propriedades do leite, encontra-se a mastite que se caracteriza 

pela inflamação do parênquima da glândula mamária (RADOSTITS et al., 2000). 

A mastite clínica apresenta sintomatologia característica de processos 

inflamatórios como dor, endurecimento, aumento no tamanho, consistência e secreção 

da glândula mamária e conseqüentemente pode haver desenvolvimento de reações 

sistêmicas (LADEIRA, 2003). Os sinais mais evidentes de mastite clínica no leite são 

descoloração da amostra, coágulos, grumos, pus ou sangue (RADOSTITS et al., 2000). 

A mastite provoca alterações na composição do leite pelo aumento da permeabilidade 

dos vasos sanguíneos na glândula mamária, pelos distúrbios na capacidade de síntese do 

tecido secretor e por ação direta dos patógenos ou enzimas sobre os componentes já 

secretados no interior da glândula (MACHADO et al., 2000). O que diferencia a mastite 

subclínica da clínica é a presença dos sinais clínicos característicos de inflamação na 

glândula mamária. Nos casos em que não há sinais clínicos, a anormalidade mais 

freqüente do leite é a elevação do número de células de defesa (neutrófilos, macrófagos, 

linfócitos e poucas células do tecido epitelial) (RADOSTITS et al., 2000), A mastite 

subclínica é branda e de difícil diagnóstico clínico pelo fato do animal não apresentar 

sinais característicos da enfermidade, ou seja, a vaca se apresenta sadia, o úbere não 

apresenta nenhum sinal de inflamação e aparentemente, o leite está normal 

(WATTIAUX, 1996). Nesses casos, o leite é a única forma de diagnosticar as alterações 
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de mastite subclínica através das análises de CCS por citometria de fluxo e do 

California Mastitis Test (CMT) realizado no momento da ordenha (GRÖNLUND et al., 

2005). 

O CMT serve como ferramenta de auxílio para estipular, aproximadamente, a 

quantidade de CCS no leite, determinando indiretamente a integridade da glândula 

mamária e a qualidade do alimento (DÜRR, 2005; GOMES et al., 2006). O teste é 

realizado com o auxílio de uma raquete que possui quatro compartimentos, onde o leite 

de cada um dos quatro quartos da vaca é instilado diretamente e posteriormente 

misturado ao reagente (DÜRR, 2002). A interpretação do CMT exige experiência do 

operador para que reações discretas não passem por leite sem alterações (BRITO et al, 

1997; DELLA LIBERA et al. 2001; ZAFALON et al., 2005). As amostras são 

consideradas positivas quando as misturas leite e reagente apresentam a formação de gel 

viscoso e coágulos acompanhados por coloração violeta, atribuindo-se um escore de um 

a cinco para a amostra, em resposta ao grau do processo inflamatória. O escore mínimo 

indica a ausência de coágulos e o máximo, indicando a coagulação bem visível de 

praticamente todo o leite do compartimento (DÜRR, 2002; ZAFALON et al., 2005). 

Há correlação positiva entre CMT e a quantidade de células somáticas 

(BARBOSA et al., 2002), especialmente em amostras com CCS maiores que 500.000 

cel/mL (DELLA LIBERA et al., 2001). Amostras de leite que apresentaram CCS acima 

de 500.000 cel/mL, foram também positivas para o CMT, teste que ainda se mostra 

sensível e de baixo custo para o diagnóstico de mastite subclínica em análises feitas à 

campo, quando comparadas com o teste whiteside (RIBEIRO JÚNIOR et al., 2008). 

Entretanto, Zafalon et al. (2005) observaram maior especificidade e eficiência no 

diagnóstico de mastite subclínica causada por S. aureus e Corynebacterium spp quando 

utilizado o teste de CCS em comparação ao CMT, utilizando um limiar de 200.000 

cel/mL entre quartos sadios e doentes. 

 

 

 3.2 Contagem de células somáticas (CCS) 

 

 

As células somáticas são todas as células presentes no leite, incluindo as 

originárias da corrente sanguínea como os leucócitos e as células de descamação do 

epitélio glandular secretor (DÜRR, 2002, MULLER, 2002). Portanto, a CCS inclui 
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células de defesa do organismo que migram do sangue para o interior da glândula 

mamária, com o objetivo de combater os agentes causadores da mastite (MACHADO et 

al., 2000). Desta maneira, o número de CCS no leite demonstra o grau de infecção 

presente na glândula mamária.  

No Brasil, os limites de CCS variam de acordo com cada região do país. A 

Instrução Normativa número 51 (IN51) do MAPA estabelece que em propriedades 

rurais e/ou em tanques comunitários, o nível de CCS não pode ultrapassar um milhão de 

células/mL para as regiões Sul, Sudeste e Centro-Oeste até julho de 2008 e para as 

regiões Norte e Nordeste, até julho de 2010. Após essas datas, os índices devem 

diminuir a patamares inferiores a 750 mil cel/mL nas regiões Sul, Sudeste e Centro-

Oeste entre julho de 2008 a julho de 2011 e, nas regiões Norte e Nordeste, de julho de 

2010 a julho de 2012. A partir de então, os níveis aceitáveis de CCS devem atingir 

escore máximo de 400 mil cel/mL para as respectivas regiões (BRASIL, 2002).  

A CCS é determinada através de citometria de fluxo que, com o auxílio de 

produtos químicos como o brometo de etídio, marca o DNA nas células somáticas do 

leite, as quais por tornarem-se fluorescentes, emitem um flash de luz, que passará por 

uma série de filtros ópticos que as contarão (Somacount 300, Bentley Instruments, 

EUA). Alguns fatores externos favorecem a elevação da CCS no leite. Períodos mais 

quentes como outono e verão são associados com maiores CCS, enquanto que nos 

meses mais frios, os valores são mais brandos (BUENO et al., 2005; MAGALHÃES et 

al., 2006; BORGES & ZANELA, 2008). Por outro lado, Cunha et al. (2008) 

constataram aumento no escore de CCS associado com aumento da ordem de lactação, 

além de decréscimos na produção leiteira conforme elevação da CCS a partir de 

100.000 cel/mL. Aumentos de CCS superiores a 200.000 cel/mL são associados com 

diminuição nos teores de proteína, lactose e sólidos totais (BUENO et al., 2005). 

Segundo Tozzetti et al. (2008), rebanhos sadios apresentam índices celulares 

inferiores a 100.000 cel/mL, mas valores CCS superiores a 500.000 cel/mL indicam 

infecções subclínicas atuantes e perdas de, pelo menos, 10%, tanto na produção quanto 

na qualidade do leite. Cuidados de higiene durante a ordenha associados a um programa 

adequado de controle de mastites e de manutenção da ordenhadeira auxiliam na 

diminuição de CCS.  

 

 

 



15 

3.3 Contagem bacteriana total (CBT) 

 

 

As bactérias utilizam os componentes do leite como alimento e causam prejuízos 

para produtores, indústrias e consumidores (DÜRR, 2005). A presença excessiva tem 

efeitos negativos sobre a qualidade do leite, especialmente no sabor, vida de prateleira e 

segurança alimentar do produto disponibilizado ao consumidor (GUIMARÃES et 

al.,2006). A determinação da contaminação bacteriana pode ser realizada pela contagem 

bacteriana total (CBT), através de metodologia automatizada denominada de citometria 

de fluxo que expressa a quantidade de bactérias em unidades formadoras de colônia por 

mililitro (UFC/mL).  

A contaminação do leite dentro da própria glândula mamária, a higiene dos 

utensílios e dos equipamentos de ordenha, a qualidade da água para limpeza dos 

equipamentos e lavagem dos tetos, são fatores que determinam o nível inicial de 

contaminação no leite (PALES et al., 2005). No Brasil, os limites recomendados de 

CBT variam de acordo com As regiões do país. Conforme a Normativa Número 51 do 

MAPA, para propriedades rurais e tanques comunitários o nível de CBT estipulado é de 

um milhão de UFC/mL para as regiões Sul, Sudeste e Centro-Oeste até primeiro de 

julho de 2008, e até primeiro de julho de 2010 para as regiões Norte e Nordeste. No 

entanto, após essas datas os índices devem diminuir a patamares inferiores a 750 mil 

UFC/mL nas regiões Sul, Sudeste e Centro-Oeste entre primeiro de julho de 2008 e 

primeiro de julho de 2011 e, nas regiões Norte e Nordeste, de primeiro de julho de 2010 

à primeiro de julho de 2012. A partir de então, os níveis aceitáveis de CBT devem ter 

escore máximo de 300 mil UFC/mL para leites de conjunto e 100 mil UFC/mL para 

leites individuais nas respectivas regiões (BRASIL, 2002). 

De acordo com Santos & Fonseca (2007), uma vaca com mastite clínica causada 

por bactérias Streptococcus sp. pode liberar no leite até 10.000.000 UFC/mL, elevando 

de forma substancial os valores de CBT no tanque resfriador. Perdas econômicas podem 

ser atribuídas a níveis elevados de CBT. Bueno et al. (2008) observaram uma 

diminuição nos teores de lactose e pequenas alterações nos valores de gordura, proteínas 

e sólidos totais, conforme o aumento da contaminação bacteriana em tanques de 

refrigeração. Entretanto, Guerreiro et al. (2005) constataram que a adoção de cuidados 

quanto aos utensílios e equipamentos, higiene dos ordenhadores, cuidados com o 
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ambiente e manejo adequado dos animais pode diminuir significativamente a contagem 

bacteriana total da propriedade. 

 

 

3.4 Lactose 

 

 

A lactose é um dissacarídeo formado a partir de uma molécula de glicose e outra 

de galactose e é considerado o principal carboidrato encontrado no leite (SILVA, 1997; 

NORO & GONZÁLEZ, 2001; STABENFELDT & DAVIDSON, 2004). Conforme 

Silva (1997), Noro & González (2001) e González & Campos (2003), a lactose é o 

componente que sofre menor variação em sua concentração no leite bovino (4,6 a 

5,2%). González (2001), Wattiaux & Armentano e (2000) Rigout et al. (2002) citam 

que a lactose é a principal responsável pela osmorregulação do leite. A glicose pode ser 

um fator limitante para a máxima secreção de leite, pois é a principal precursora 

molecular da lactose nas células epiteliais da glândula mamária, em animais lactantes 

(GONZÁLEZ, 2001; ZHAO & KEATING, 2007). A síntese permanece 

temporariamente inativa até imediatamente antes do parto, isso porque a progesterona 

inibe a formação de uma proteína denominada β-lactalbumina, proteína do soro do leite 

(GONZÁLEZ & CAMPOS, 2003). 

O processo de formação da glicose inicia pela fermentação dos carboidratos 

provenientes da dieta, no rúmen, que conseqüentemente produzem ácidos graxos 

voláteis, especialmente o propionato que, juntamente com aminoácidos glicogênicos 

serão sintetizados no fígado através da gliconeogênese (WATTIAUX & 

ARMENTANO, 2000). Parte dessa glicose formada é disponibilizada para as células da 

glândula mamária para a formação de lactose. De acordo com DeFrain et al. (2004), o 

aumento ruminal de propionato é usado como meio de maximizar precursores para a 

gliconeogênese hepática. Segundo Fontaneli & González (2001), o ácido propiônico 

também é utilizado para a biossíntese da galactose, que juntamente com a glicose darão 

origem à lactose na glândula mamária. Xiao & Cant (2005) indicam que cerca de 85% 

da glicose no corpo é direcionada para a glândula mamária para a síntese de lactose. 

Isso significa que em vacas que produzem 40 litros de leite por dia, a glândula mamária 

necessita de, aproximadamente, três quilos de glicose diariamente (ZHAO & 

KEATING, 2005). 
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Nos casos de mastite, a porcentagem de lactose está reduzida devido à queda em 

sua síntese pela destruição do tecido secretor da glândula mamária associada à perda de 

lactose para corrente sangüínea pelo aumento da permeabilidade da membrana que 

separa o leite do sangue. Além disso, há utilização de lactose pelos patógenos 

intramamários (PRADA e SILVA et al., 2000). Segundo Sharer et al. (2003), a lactose 

pode acelerar o crescimento bacteriano no leite de animais com mastite causada por 

Staphylococcus aureus, relacionando o metabolismo dos carboidratos e a virulência da 

doença. Com o objetivo de identificar estratégias de prevenção para a doença, os autores 

observaram a implicação de enzimas específicas (lactose permease) com potencial fator 

de virulência em mastites. Machado et al. (2000) constataram alterações significativas 

nos constituintes do leite com CCS elevada, onde a concentração de lactose apresentou 

diminuição em leites de tanques de refrigeração com CCS igual ou superior a 500.000 

cel/mL. Resultados similares foram observados por Bueno et al. (2008). Ogola et al. 

(2007) descrevem índices normais de lactose em amostras de leite de quartos mamários 

apresentando CCS inferior a 250.000 cel/mL e entre 250.000 cel/mL e 500.000 cel/mL, 

por outro lado valores entre 500.000 e 750.000 cel/mL ou superiores, demonstram uma 

queda significativa nos níveis de lactose. Similarmente, em estudo realizado por Gomes 

et al. (2006), houve decréscimo nos teores de lactose em amostras que apresentaram 

escore positivo ao CMT. 

 

 

3.5 Gordura 

 

 

As camadas de células do epitélio mamário possuem excelente organização e 

habilidade para converter os nutrientes provenientes da circulação em componentes do 

leite (BAUMAN et al., 2006). Segundo Stabenfeldt & Davidson (2004) e Noro & 

González (2001), a gordura é a fonte de energia mais importante, abundante e variável 

de todos os componentes encontrados no leite. Sua concentração e composição sofrem 

maior influência pela nutrição e condições ambientais do que as demais frações do leite. 

A gordura do leite é composta por vários lipídios, incluindo monoglicerídeos, 

diglicerídeos, triglicerídeos, ácidos graxos livres, fosfolipídeos e esteróides 

(STABENFELDT & DAVIDSON, 2004). No entanto, os triglicerídeos são os principais 

componentes da gordura do leite, onde 50% são de cadeia carbonada curta e o restante 
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dos ácidos graxos de cadeia carbonada longa (TÉLLEZ & ROMERO, 2006). 

Stabenfeldt & Davidson (2004) referem que a gordura do leite bovino é uma mistura de 

triglicerídeos com ácidos graxos de cadeia curta. Os ácidos graxos, o glicerol e outros 

intermediários são sintetizados no citosol e a biossíntese de triglicerídeos ocorre no 

retículo endoplasmático das células epiteliais mamárias. Para a síntese, os metabólitos 

circulantes no sangue são responsáveis pelo aporte de matéria prima (DÜRR, 2002). Os 

ácidos acético e butírico são os principais precursores da gordura na glândula mamária e 

são absorvidos pela mucosa das papilas ruminais (FONTANELI & GONZÁLEZ, 2001). 

Entre os fatores que influenciam na quantidade de gordura do leite, destacam-se 

genética do animal, tipo de dieta, nível de produção, sazonalidade, período de lactação e 

gestação (DÜRR, 2002). Assim, o leite bovino contém de 3,5 a 4,5% de gordura, 

conforme fatores intrínsecos e extrínsecos (NORO & GONZÁLEZ, 2001; DÜRR, 2002; 

STABENFELDT & DAVIDSON, 2004; TÉLLEZ & ROMERO, 2006;). Alguns fatores 

nutricionais (Tabela 1) como o aumento de concentrado na dieta, a quantidade e o 

tamanho da fibra e a adição de tamponantes e compostos ionóforos, podem aumentar o 

teor de gordura no leite (GONZÁLEZ & CAMPOS, 2003). Por outro lado, Perfild II et 

al. (2007) citam problemas que envolvem a inter-relação entre a fermentação bacteriana 

no rúmen e a síntese de ácidos graxos na glândula mamária como causa de depressão da 

gordura no leite. 

 

 

Tabela 1. Principais fatores que afetam o conteúdo de gordura no leite. 
Fatores que aumentam o teor de 

gordura 

Fatores que diminuem o teor de 

gordura 

Baixa produção de leite Alta proporção de concentrados na dieta 

Estágio avançado na lactação Baixo teor de FDN efetiva (<21% da 

MS) 

Alto teor de fibra na dieta (FDN> 35%) Alto teor de carboidratos não estruturais 

na dieta 

Fornecimento de gordura protegida Alto teor de gordura insaturada na dieta 

Inclusão de tamponantes na dieta Utilização de ionôforos 

Perda de peso excessiva no início da 

lactação 

Alimentos muito moídos ou de rápida 

degradação 

Fonte: Adaptado de Peres (2001). 
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Além dos efeitos nutricionais, o nível de CCS também pode influenciar no teor 

de gordura do leite. Pereira et al. (1999) relataram diferença significativa no teor de 

gordura no leite de animais com mastite (3,69%) e sem mastite (3,34%). O aumento na 

concentração de gordura pode ser ocasionado pela queda de produção do leite em 

decorrência da enfermidade. De acordo com Zafalon et al. (2007) apud Bansal et al. 

(2005), há contradição no teor de gordura do leite em animais com mastite. Enquanto 

danos no epitélio glandular e a redução da ação lipolítica das enzimas leucocitárias 

indicam uma diminuição na síntese de gordura, a queda na produção de leite explica a 

elevação do teor de gordura. 

  

 

3.6 Proteína 

 

 

As alterações no teor de proteínas no leite são menos significativas do que as 

alterações de gordura em decorrência da dieta e, embora influenciem a produção total, 

têm pequena variação no leite (DURR, 2002). As proteínas presentes no leite são 

denominadas de alfa, beta, gama e kappa caseína, lactoalbumina, beta-lactoglobulina, 

soroalbumina sanguínea, proteínas plasmáticas, aminoácidos livres e imunoglobulinas, 

que são provenientes dos peptídeos. A kappa caseína é a principal proteína, constitui 

cerca de 80% do leite e se diferencia das demais proteínas pela quantidade de 

aminoácidos (valina, leucina, ácido aspártico, tirosina e prolina) (TELLEZ & 

ROMERO, 2006).  

De acordo com Fontaneli & González (2001), as células epiteliais secretoras da 

glândula mamária sintetizam proteínas a partir de aminoácidos e peptídeos presentes na 

corrente sanguínea que serão transaminados ou utilizados para síntese de glicose. Os 

valores normais de proteína no leite bovino variam entre 3,2 e 3,5%, dependendo da 

raça. Segundo Noro & González (2001), a caseína é uma proteína complexada com 

fosfolipídeos que se encontra no leite em forma de micela e tem a função de servir como 

fonte de nutrientes como aminoácidos, cálcio e fosfatos de alta digestibilidade. Em 

casos de mastite, a estrutura da micela de caseína desestabiliza e ocorre hidrólise parcial 

da caseína, com diminuição de produção e qualidade do leite. 

Em animais com mastite, o aporte de proteínas plasmáticas para a glândula 

mamária se eleva para combater a infecção. Quando o leite é processado na indústria, 
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essas proteínas são perdidas, enquanto a caseína que realmente interessa para a 

produção industrial diminui (PEREIRA et al., 1999). Alguns fatores podem alterar a 

quantidade de proteína no leite. De acordo com Dürr (2002), o fator que causa maior 

variação é a quantidade de energia da dieta. Quando se aumenta o teor de concentrado 

em dietas deficientes em proteínas, aumenta o teor de proteína no leite. O mesmo não 

ocorre em dietas com níveis adequados de proteínas, ou quando se eleva o fornecimento 

das proteínas nas dietas acima dos níveis recomendados. 

Doenças como a mastite podem influenciar na quantidade de proteína do leite. 

Vanlandingham et al. (1940) estudaram a relação entre mastites e alterações no cloro, 

lactose e caseína no leite e comprovaram que em quartos com mastite, a quantidade de 

caseína estava diminuída, quando comparada com quartos saudáveis. Em 1999, Urech et 

al. investigaram as mudanças na concentração dos nutrientes que constituem o leite 

durante a ordenha e entre ordenhas. Além das mudanças que ocorrem na caseína e na 

atividade da plasmina no úbere, há hidrólise das proteínas no leite e aumento na 

proporção de beta caseína produzida na hidrólise, em vacas com mastite subclínica. 

 

 

3.7 Sólidos totais do leite 

 

 

O leite é uma combinação de água (88%) e diversos elementos sólidos que 

representam aproximadamente 12% de sólidos totais (PALES et al., 2005). Para Noro & 

González (2001), esses valores podem variar de 12 a 14% para sólidos e 86 a 88% para 

a água. Os sólidos totais do leite englobam todos os componentes do leite com exceção 

da água, ou seja, lipídios, carboidratos, proteínas, sais minerais e vitaminas (BRITO et 

al., 2003), os quais são divididos em dois grupos, os lipídios e os sólidos não 

gordurosos (VENTURINI et al, 2007). De acordo com Brito et al. (2003), os sólidos 

totais do leite são compostos por concentrações de 4,7 a 5,2% de lactose, 3 a 4% de 

proteína, 3,5 a 5,3% de gordura, além de sais minerais como cálcio e fósforo, vitaminas 

do complexo B, vitamina A, D, E e K. Noro & González (2001) afirmam que os níveis 

de sólidos totais, nas condições brasileiras, variam de 4,6 a 5,2% para a lactose, 3,2 a 

3,5% para proteínas, 3,5 a 4,5% para a gordura, 0,7 a 0,8% para minerais. Esses valores 

são semelhantes aos índices americanos (JACOBSON, 1992). A IN51 do MAPA 
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(BRASIL, 2002) estabelece para leite tipo A um mínimo de 3% de gordura, extrato seco 

desengordurado de 8,4% e proteína total 2,9%. 

Gomes et al. (2006) avaliaram a composição química do leite mediante a 

presença de diferentes escores de California Mastitis Test (CMT) e demonstraram 

queda no escore de sólidos totais com média de 10,32 a 11,35%. No entanto, esses 

valores são atribuídos à baixa concentração de gordura no leite dos animais (1,29 a 

2,42%) em decorrência da dieta e à reatividade do CMT. De acordo com Pales et al. 

(2005), úberes com mastite diminuem a concentração de nutrientes do leite como a 

proteína, lactose e gordura, além dos principais componentes minerais e das enzimas 

também sofrerem variações.  

Em outro estudo, Campos et al. (2006) avaliaram a composição do leite com a 

quantidade de CCS em diferentes períodos da primeira fase da lactação e constataram 

queda nos índices de sólidos totais (11,47%) em função dos baixos valores de lactose 

(4,56%) e não ao escore de CCS. Por outro lado Bueno et al. (2005) observaram queda 

significativa nos teores de sólidos totais (atribuída a diminuição nos teores de proteína e 

lactose) conforme o aumento no índice de CCS. Segundo Rubez (2004), o Brasil tem 

possibilidade de entrar na era do pagamento do leite por sólidos totais e se tornar um 

grande exportador a exemplo de países como Nova Zelândia e Austrália que possuem 

índices de sólidos totais em torno de 15%, com favorecido rendimento industrial de 

produtos lácteos.  

Práticas de manejo como limpeza do local de ordenha, higiene do ordenhador, 

utilização de água potável, uso de solução desinfetante nos tetos antes e depois da 

ordenha, secagem do teto com papel toalha, higiene dos utensílios e equipamentos, 

manutenção dos equipamentos e temperatura adequada dos refrigeradores (4ºC) 

auxiliam no controle da mastite e diminuem as perdas nos componentes do leite, bem 

como mantêm os sólidos totais em níveis adequados (DÜRR, 2005; CANI & 

FRANGILO, 2008). Wattiaux (1996) relaciona ainda o tratamento adequado de todos os 

casos clínicos, descarte de vacas cronicamente infectadas, boa nutrição, manejo na sala 

de ordenha e alimentação das vacas após a ordenha (obrigando-as a manter a estação 

para fechamento total do canal do teto) como medidas úteis.  

Por outro lado, Oliveira & Timm (2006), em estudo com amostras de leite 

instável à caseína na prova do etanol a 70%, não encontraram diferença significativa nos 

teores de sólidos totais devido ao mecanismo de compensação no aumento da gordura 

frente à queda dos níveis de lactose. 
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3.8 Aspectos hematológicos dos bovinos 

 

 

O sangue é composto por uma porção celular e outra porção líquida. A porção 

celular é constituída por eritrócitos, leucócitos e plaquetas e a fração líquida, plasma 

sanguíneo e solutos. Estes são formados por proteínas plasmáticas, moléculas orgânicas 

pequenas e compostos inorgânicos (GONZÁLEZ & SILVA, 2006). Em condições 

normais, dentre os eritróides, somente os eritrócitos são encontrados no sangue de 

bovinos. Os eritrócitos têm a função de transportar oxigênio, dióxido de carbono e íons 

de hidrogênio para os diferentes órgãos e tecidos do organismo (JAIN, 1993; HARVEY 

1997). 

 

 

3.9 Hemograma 

 

 

 Várias técnicas podem ser utilizadas para determinar os valores hematológicos 

para o hemograma, tanto manuais, quanto por sistemas automatizados. O hemograma 

fornece principalmente hematócrito, contagem leucocitária total e diferencial, 

morfologia eritrocitária e concentração plaquetária (LASSEN & WEISER, 2007). O 

hematócrito (Ht) ou volume globular é a porcentagem do sangue total (células) 

composta por eritrócitos (HARVEY, 1997). Jain (1993), Kaneko (1997) e Radostits 

(2000) afirmam que os valores de referência para a espécie bovina no volume globular 

variam de 24 a 46%, com média de 35%. 

O leucograma determina alterações quantitativas e morfológicas das células 

leucocitárias e é composto pela contagem total de leucócito e contagem diferencial de 

células (LOPES et al., 2008). Neutrófilos, linfócitos, monócitos, eosinófilos e basófilos 

maduros e imaturos constituem os leucócitos encontrados no sangue de bovinos. Cada 

tipo celular exerce papel importante no sistema de defesa do organismo (JAIN, 1993; 

LASSEN & WEISER, 2007), já que possuem capacidade de migrar para os locais de 

inflamação e espaço perivascular, no intuito de destruir e fagocitar células indesejáveis 

(RINGLER, 1997). O exame diferencial dos leucócitos é realizado no esfregaço 

sanguíneo corado panopticamente, onde se conta um total de 100 células e se determina 

os referidos valores através de objetiva de imersão em óleo (STÖBER & GRÜNDER, 
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1993).  Segundo Jain (1993) e Radostits (2000), os valores normais para as células 

sanguíneas equivalem a monócitos (25 – 840/µL), linfócitos (2500 - 7500/µL), 

eosinófilos (0 – 2400/µL), neutrófilos (600 - 4000/µL) e basófilos (0 - 200/µL). Para 

bovinos, utiliza-se a proporção de 0,5 neutrófilos para cada linfócito e a resposta 

neutrofilica é a mais fraca do que em qualquer outra espécie doméstica comum (JAIN, 

1993; KRAMER, 2000; LOPES et al. 2008).  

A leucopenia é uma queda no número de leucócitos a índices inferiores a 5.000 

cel/mm3 de sangue (STÖBER & GRÜNDER, 1993, TAYLOR, 2000) que geralmente é 

ocasionada por neutropenia e linfopenia. Normalmente a neutropenia ocorre em 

infecções bacterianas, enquanto a linfopenia é mais comum em infecções virais (JAIN, 

1993). De acordo com Andresen (1970), leucopenia geralmente está associada a 

doenças do sistema digestório e reprodutivo e, infecções da glândula mamária, com 

valores inferiores a 5.000 cel/µL. Segundo Stöber & Gründer (1993), a leucocitose é 

uma conseqüência de infecções víricas ou bacterianas agudas, tanto localizadas quanto 

generalizadas. Estresses podem ocorrer em animais sadios ou doentes e ocasionar 

leucocitose fisiológica ou patológica (JAIN,1993). Taylor (2000) observou que no 

hemograma de animais com mastite clínica houve um aumento nos índices leucocitários 

e de neutrófilos, com um aumento de 31% e 41,5% respectivamente, em comparação 

com animais sadios. 

 

 

3.10 Fibrinogênio 

 

 

O fibrinogênio é uma proteína plasmática importante na inflamação e por ser 

precursor da fibrina tem fundamental importância na coagulação. Constitui de 3 a 6% 

do teor de proteína plasmática total e é sintetizado por hepatócitos. Como o fibrinogênio 

é removido do plasma pelo processo de coagulação, não se encontra fibrinogênio no 

plasma. Inflamação aguda ou dano tecidual pode elevar os níveis plasmáticos de 

fibrinogênio, principalmente em bovinos, sendo este um componente significante do 

hemograma na espécie (COLVILLE, 2006; THRALL & WEISER, 2007). A 

concentração plasmática de fibrinogênio pode ser determinada por dois métodos, um 

avalia a conversão do fibrinogênio em fibrina na presença de trombina. O outro. mais 

utilizado na rotina, usa precipitação pelo calor, onde se determina a concentração 
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protéica plasmática por meio de refratometria em um tubo de microhematócrito. Um 

outro tubo é suspenso em banho-maria a 56°C por cinco minutos e depois, centrifugado 

para sedimentar o fibrinogênio (THOMAS, 2000). A diferença entre as duas leituras de 

proteína plasmática é a concentração de fibrinogênio em mg/dL (LASSEN, 2007). 

A resposta inflamatória para danos teciduais é um mecanismo fundamental 

contra processos que agridem a estrutura fisiológica funcional do organismo 

(KANEKO, 1997). De acordo com Radostits (2000), a resposta de fase aguda é mediada 

pelas citocinas, em reação do animal a patógenos invasores, danos teciduais, reações 

imunológicas e processos inflamatórios, os quais aumentarão a síntese de certas 

proteínas pelo fígado. Segundo Lopes et al. (2008), a resposta do fibrinogênio se inicia 

junto com a dos leucócitos. Em pacientes com doenças de caráter inflamatório, o fígado 

é estimulado a produzir proteínas, dentre elas fibrinogênio (globulina), amilóide sérica-

A, proteína - C reativa e haptoglobina, além de outras (RINGLER, 1997). 

Especificamente em bovinos, as duas proteínas de fase aguda principais são amilóide-A 

sérica e a haptoglobina (KANEKO, 1997, KRAMER, 2000).  

O fibrinogênio é descrito por Lopes et al. (2008) como uma proteína de fase 

aguda, que em processos inflamatórios, se eleva entre 3 – 4 dias e se mantém elevada 

por dias ou mesmo semanas, dependendo da cronicidade da enfermidade. A resposta do 

organismo através da elevação dos índices de fibrinogênio perante a presença de 

condições desfavoráveis à glândula mamária foi observado por Tabrizi et al. (2008) em 

vacas com mastite subclínica e clínica comparadas com vacas sadias. Kaneko (1997), 

Kramer (2000), Radostits (2000) e Jain (1993) consideram valores entre 200 – 700 

mg/dL normais para a espécie bovina. 

 

 

3.11 Células de defesa do organismo 

 

 

3.11.1 Basófilos 

 

 

Os basófilos são produzidos na medula óssea. Seus grânulos são ricos em 

substâncias vasoativas (histamina, heparina e serotonina) que, quando estimulados 

antigenicamente, sintetizam fator ativador plaquetário (FAP), substância de reação à 
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anafilaxia (SRA) e tromboxano A2 (TxA2) (LOPES et al., 2008). Morfologicamente, os 

basófilos apresentam uma membrana citoplasmática com receptores com alta afinidade 

para IgE. Essas células atuam em reações de hipersensibilidade do tipo I (imediata) e 

liberam seu conteúdo granular para o meio extracelular para a eliminação de parasitos 

(RINGLER, 1997; TIZARD, 1998).  

Basófilos contêm enzimas hidrolíticas e antibacterianas que fagocitam material 

estranho e células (PRESTES et al., 2002). Geralmente, não são encontrados em tecidos 

extravasculares; no entanto, sob influência dos linfócitos, alcançam os tecidos e 

provocam processo inflamatório mediado pela serotonina e histamina presente em seus 

grânulos (TIZARD, 1998). Pode haver elevação da produção e dos níveis dessas células 

nos animais com mastite. Os valores de referência para a contagem diferencial de 

basófilos presentes na corrente sanguínea de bovinos são 0 – 200 células/µL 

(KRAMER, 2000; RADOSTITS, 2000; WEISER & THRALL, 2006; THRALL & 

WEISER, 2007). 

 

 

3.11.2 Eosinófilos 

 

 

Em grande parte, os eosinófilos são produzidos na medula óssea, mas outros 

órgãos como baço, timo e linfonodos cervicais também podem produzi-los, ainda que 

em menores quantidades (LOPES et al., 2008). Em bovinos, os eosinófilos apresentam 

o núcleo segmentado e grânulos arredondados ou ovóides e uniformes (RINGLER, 

1997; WEISER & THRALL, 2006); no entanto, sua cromatina não se apresenta tão 

condensada (THRALL & WEISER, 2007).  

Os eosinófilos apresentam dois tipos de grânulos em sua estrutura, os primários 

e os cristalóides (TIZARD, 1998). Os primários contêm enzimas como a peroxidase, 

nos grânulos cristalóides, a proteína principal básica (MBP) é a predominante. Esta 

proteína é tóxica para helmintos e protozoários (RINGLES, 1997; TIZARD, 1998). 

Além dessas, há ainda a proteína catiônica dos eosinófilos (ECP), peroxidase dos 

eosinófilos (EPO) e a neurotoxina derivada dos neutrófilos (TIZARD, 1998). Os 

eosinófilos também têm histaminases, quinases, arilsulfasfatase e a lisofosfolipase, 

enzimas de caráter antiinflamatório (RINGLER, 1997).  
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Embora a função dos eosinófilos não esteja claramente identificada, para Weiser 

& Thrall (2006), essas células apresentam proteínas que se ligam nas membranas de 

larvas de parasitas, danificando-as, além de atuarem na modulação de reações alérgicas 

e que envolvam imunocomplexos. Para Radostits (2000), a quantidade de eosinófilos no 

sangue bovino (0 – 2400/µL) equivale aos valores descritos por Jain (1993), Thrall & 

Weiser (2007) e Weiser & Thrall (2006), assumindo os valores mais elevados dentre as 

espécies de animais domésticos. 

 

 

3.11.3 Linfócitos 

 

 

Os linfócitos são as únicas células que podem reconhecer de uma maneira 

específica os antígenos (TIZARD, 1998). Desta maneira, determina a base no 

desencadeamento e execução da resposta imune (LOPES et al., 2008). Os linfócitos 

apresentam o núcleo grande e arredondado, citoplasma escasso (RINGLER, 1997; 

TIZARD, 1998) que ocasionalmente pode apresentar grânulos azurofilicos (JAIN, 

1993). Linfócitos podem apresentar diferentes formas e tamanho, os pequenos 

apresentam um diâmetro entre 7 e 9 µm, com núcleo ligeiramente recortado, 

arredondado ou oval. Os médios a grandes se destacam por possuir diâmetro entre 9 e 

11 µm, com citoplasma mais profuso e podem apresentar grânulos roxo-rosados. Além 

disso, pode-se diferenciar os linfócitos pelas imunoglobulinas e marcadores de 

superfície (JAIN, 1993; TIZARD, 1998; WEISER & THRALL, 2006; THRALL & 

WEISER, 2007). Linfócitos grandes são freqüentemente encontrados em bovinos 

(JAIN, 1993); entretanto, podem ser de difícil identificação, uma vez que apresentam 

anéis nucleolares facilmente confundidos com células linfóides neoplásicas (THRALL 

& WEISER, 2007).  

Os linfócitos sanguíneos apresentam subpopulações (WEISER & THRALL, 

2006) que podem ser divididas em três grupos celulares, Linfócitos B, Linfócitos T e 

células NK (natural killers) (TIZARD, 1998). Os linfócitos B são produzidos 

principalmente na medula óssea (STEFFENS III, 2000), mas podem ter produção em 

menor escala no timo, linfonodos, baço, placas de Peyer e tonsilas (JAIN, 1993). A 

maturação dos linfócitos B ocorre na própria medula óssea. Exceção ocorre nas aves, 

nas quais a maturação se dá na Bursa de Fabricius (JONES, et al., 1997; TIZARD, 
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1998) o que gerou sua denominação de linfócitos Bursa-dependentes ou linfócitos B. As 

células B reconhecem os antígenos virais através de receptores inseridos na membrana e 

denominados de BCRs (B cell receptors) e que são moléculas de imunoglobulinas da 

classe IgD e IgM (KREUTZ, 2007). Os linfócitos B são responsáveis pela imunidade 

humoral e reconhecem o antígeno através das imunoglobulinas presentes em sua 

superfície (WEISER & THRALL, 2007).  

Já as células T, são produzidas na medula óssea, e ao contrário das células B, 

têm sua maturação no Timo, o que denomina este tipo de células como linfócitos timo-

dependentes ou linfócito T (PASTORET et al., 1998; TIZARD, 1998; DAY, 2000). 

Os linfócitos T podem ser divididos em três outros grupos, linfócitos Th 

(helper), linfócitos Tc (citotóxicos) e linfócitos Ts (supressores) (JAIN, 1993; 

RINGLER, 1997; TIZARD, 1998; KREUTZ, 2007). Linfócitos reconhecem antígenos 

virais através de receptores de membrana denominados de TCRs (T cell receptors) 

(KREUTZ, 2007). As células T são responsáveis pela regulação imune, imunidade 

celular e humoral, atividade citotóxica e resposta às citocinas, (JAIN, 1993; WEISER & 

THRALL, 2006; LOPES et al. 2008).  

A quantidade de linfócitos encontrados no leite de bovinos varia entre 1 e 2% da 

população celular (POLITIS et al., 1991). No entanto, Ishikawa & Shimizu (1983) 

constataram decréscimo na quantidade de linfócitos B no sangue e no leite de animais 

com mastite. Para Bittar et al. (2004), o perfil fenotípico do sangue pode determinar o 

grau de imunidade. Além dos linfócitos B e T, o organismo apresenta um terceiro tipo 

celular, denominado de natural killers (NK). Estas células se caracterizam por não 

apresentarem receptores TCR ou BCR (JONES et al., 1997; TIZARD, 1998). Para Jain 

(1993), as células NK apresentam diferenças quanto à origem, fenótipo, morfologia e 

célula alvo específica; no entanto, apresentam receptores (receptores Fc) para IgG que 

as ligam ao anticorpo. Por possuírem um caráter citotóxico, podem ser ativadas por 

linfocinas como IL – 2. Em vacas, os valores normais de linfócitos se encontram entre 

2.500 a 7.500 células/ µL (JAIN, 1993; KRAMER, 2000; RADOSTITS, 2000; 

WEISER & THRALL, 2006). 
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3.11.4 Monócitos 

 

 

Monócitos e neutrófilos são células originadas a partir de uma célula progenitora 

bipotencial, a UFC-GM que se origina de células tronco pluripotenciais (PPSC). A 

transformação ocorre através da hematopoiese na medula óssea e por ação de citocinas 

(BIENZLE, 2000). De acordo com Jain (1993) e Tizard (1998), os monócitos têm 

formas variáveis, mais comumente a forma de um feijão, com uma cromatina difusa, 

citoplasma cinza-azulada que pode apresentar vacúolos e/ou pequenos grânulos rosados. 

Para Weiser & Thrall (2006), os monócitos podem ter forma ovalada, reniforme e 

segmentada, cromatina menos densa, maior diâmetro e citoplasma mais acinzentado que 

os neutrófilos. 

Na superfície de membrana, os monócitos de bovinos apresentam receptores 

para IgG (facilita a opsonização) e C3 (proteína), mas não apresentam receptores de 

membrana para IgM (indução de aglutinação e neutralização de antígenos) como em 

outras espécies (TIZARD, 1998; BIENZLE, 2000). Os monócitos migram para os 

tecidos onde se desenvolvem até se transformarem em macrófagos, além disso, 

apresentam antígeno processado aos linfócitos T (função imunorreguladora) e são 

responsáveis pela destruição fisiológica de hemácias com reciclagem metabólica de 

ferro, além de alguns casos de hemólise patológica (WEISER & THRALL, 2006). Há 

variações quanto à quantidade normal de monócitos na corrente sanguínea dos bovinos, 

para Weiser & Thrall (2006) os valores estão entre 0 – 800 células/ µL, mas Jain (1993), 

Kramer (2000) e Radostits (2000) consideram normais os níveis compreendidos entre 

25 a 840 células/ µL.  

Nickerson & Heald (1982), avaliando a presença de células sanguínea no 

parênquima secretor da glândula mamária em vacas infectadas com Staphylococcus 

aureus, constataram um aumento no número de monócitos nos quartos mamários 

infectados em comparação com os sadios. Além disso, observaram uma prevalência 

maior de células 10 dias após a infecção. Prin-Mathieu, et al. (2002) observaram um 

decréscimo no número absoluto de monócitos entre 4 e 12 horas após a infusão 

intramamária de lipopolisacarídeo com intuito de provocar mastite, porém os valores 

estiveram altos 316 horas após a infusão. 

 

 



29 

 

3.11.5 Neutrófilos 

 

 

Na medula óssea, a partir de uma célula tronco pluripotencial, ocorre a formação 

de células progenitoras confinadas denominadas de Unidade Formadora de Colônia 

Granulocítica – Monocítica (UFC–GM). Subseqüentemente, essas células são 

diferenciadas em células unipotenciais (UFC–G e UFC–M) (SMITH, 2000), as quais se 

diferenciam e maturam até a formação dos neutrófilos (LOPES et al., 2008). De acordo 

com Pastoret et al. (1998) e Smith (2000), neutrófilos e macrófagos são os maiores 

fagócitos em bovinos e atuam como a primeira linha de defesa contra infecções, 

especialmente as causadas por bactérias. Além da formação de neutrófilos, as células 

unipotenciais são capazes de aumentar indiretamente os efeitos das células mediadoras 

de imunidade e imunidade humoral, através do aumento da regulação de citocinas como 

a IL-2 (STABEL, 1991). Para Sordillo et al. (1991), células com maior afinidade à IL-2 

apresentam tendência maior na sua atividade antibacteriana do que as células que 

possuem menor exposição à determinada citocina. O mesmo autor demonstrou aumento 

na eliminação de Staphylococcus aureus em decorrência da ativação dos linfócitos pela 

IL-2. 

Morfologicamente, os neutrófilos apresentam núcleo irregular e alongado no 

formato de um grão de feijão, os quais, à medida que amadurecem, assumem a forma de 

uma ferradura, com extremidades redondas, característica de neutrófilos bastonetes 

(WEISER & THRALL, 2006). Em bovinos, o citoplasma se apresenta rosa escuro, mas 

em neutrófilos tóxicos, o citoplasma possui coloração azulada e pode apresentar 

pequenos grânulos cinza-azulados e angulares (corpúsculos de Döhle), além de 

vacúolos e tamanho aumentado (THRALL & WEISER, 2007). Os neutrófilos 

apresentam dois tipos de grânulos citoplasmáticos, os azurofilicos (primários) que 

apresentam mieloperoxidases e são maiores e mais densos que os grânulos específicos 

(secundários) (RINGLER, 1997; TIZARD, 1998). Em neutrófilos maduros, a relação 

normal de grânulos primários para os secundários é de 1:2 (JAIN, 1993).  

Os neutrófilos atuam em processos inflamatórios por quimiotaxia positiva ao 

tecido lesado e fagocitose de microorganismos e materiais estranhos (LOPES et al. 

2008). Além disso, podem causar danos nos tecidos e ter ação citotóxica como 

atividades parasiticidas e neoplásicas (RINGLER, 1997; SMITH, 2000). A migração de 

neutrófilos para os locais onde se encontram os processos inflamatórios é o passo inicial 
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da resposta inflamatória (VAN OOSTVELDT et al., 2002). Mehrzad et al. (2004) 

observaram um aumento na quantidade de neutrófilos entre 6 a 12 horas após a 

inoculação intramamária com cepas de E. coli, ocasionando um quadro de mastite 

clínica e conseqüentemente elevado número de células somáticas. 

Fox & MacDonald (1988) não constataram aumento na função fagocítica dos 

neutrófilos em tetos infectados com S. aures, em comparação com os neutrófilos de 

tetos de animais sadios; no entanto, neutrófilos com suas funções prejudicadas podem 

contribuir para o desenvolvimento de infecções crônicas causadas pelo mesmo agente. 

Em bovinos com o propósito voltado para a produção de leite, a presença acentuada de 

neutrófilos no úbere é característica de animais com mastite subclínica ou com a forma 

clínica da doença (BOUTET et al., 2004).  

De acordo com Pyörala (2003), um processo infamatório iniciado por uma 

resposta a patógenos causadores de mastite provoca um aumento da infusão 

intramamária de neutrófilos provenientes do sangue, com conseqüente aumento no 

escore de células somáticas. A faixa etária pode responder por uma variação de células 

neutrofílicas. Estudo realizado por Costa et al., (2000) em zebuínos constatou nos 

animais com até três meses de idade a maior média (3918/mm3), com declínio desses 

valores, dos 6 aos 12 meses de idade (2416/mm3), fato também comprovado por Peixoto 

et al., (2002), em animais da raça Holandês. De acordo com Jain (1993), Kramer (2000) 

e Lopes et al., (2008), nas primeiras semanas de vida os neutrófilos são as células 

predominantes nos bovinos. Após estas semanas e na fase adulta, os linfócitos passam a 

ser as células predominantes, em uma relação de 0,5 neutrófilo para cada linfócito. Tal 

relação pode ser alterada em decorrência de uma diminuição dos linfócitos (linfopenia) 

por infecções sistêmicas agudas, infecção bacteriana severa, inflamação crônica e 

neoplasias, ou ainda aumento dos neutrófilos (neutrofilia) por infecções locais ou 

sistêmicas por agentes bacterianos, virais, fúngicos, parasitas ou tumores (SMITH, 

2000; LOPES et al., 2008). 

Lehtolainen et al. (2003) estudaram o efeito de infusões intramamárias de 

endotoxinas de E. coli em vacas no início e no final de lactação e constataram uma 

neutrofilia associada com linfopenia nas vacas em início de lactação até 32 horas após a 

inoculação. Neutropenia transitória foi observada de 84 a 168 horas após a inoculação 

de M. bovis, no entanto a linfopenia circulatória permaneceu de 84 horas após a 

infecção até o final do estudo (KAUF, et al., 2007). Os valores de referência para os 

neutrófilos segmentados em bovinos estão compreendido entre 600 a 4.000 células/µL, 
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e entre 0 e 120 células/µL para neutrófilos bastonetes (JAIN, 1993; KRAMER, 2000; 

RADOSTITS, 2000; WEISER & THRALL, 2006). 

 

 

3.12 Haptoglobina (Hp) 

 

 

A primeira resposta do organismo para estresse imunológico é inata, resposta 

não específica que precede a resposta imune específica. A resposta de fase aguda (RFA) 

é uma importante reação sistêmica do organismo para o local de dano tecidual, trauma, 

ou desordem imunológica (GRUYS et al., 2005; GANHEIM et al., 2007). Durante a 

RFA, ocorre liberação de citocinas que são mediadores da variação de proteínas de fase 

aguda (SUBIELA et al., 2001). As citocinas são polipeptídios que atuam localmente 

para complementar a resposta dos leucócitos ou induzir uma resposta febril (KANEKO, 

1997). Quando ocorre um dano tecidual, o organismo intervém para reparar esse dano.  

Sob influência das citocinas IL-1, IL-6 e FNT-α, as células hepáticas aumentam 

a síntese e a secreção de proteínas (TIZARD, 1998; GRUYS et al., 2005). A resposta 

acontece logo após a lesão, declinando dentro de um ou dois dias. Proteínas cuja 

concentração se eleva rapidamente nesses casos são denominadas de proteínas de fase 

aguda (PFA) (RADOSTITS, 2000). O fígado é estimulado a produzir um número de 

proteínas que podem ser detectadas em níveis mais elevados em pacientes com 

processos inflamatórios instalados (RINGLE, 1997). As proteínas de fase aguda podem 

ser divididas em dois grupos: negativas e positivas. As negativas são as que diminuem a 

concentração quando ocorre a resposta de fase aguda; enquanto que as positivas têm seu 

nível elevado quando há resposta de fase aguda. Estas podem ser divididas em três 

grupos adicionais: (a) com aumento de cerca de 50%; (b) com aumento de duas a três 

vezes sua concentração normal e (c) as cuja concentração aumenta rapidamente em até 

1000 vezes (SUBIELA et al., 2001).  

Para Kaneko et al. (1997), em ruminantes a haptoglobina (Hp) é a proteína de 

fase aguda mais importante. De acordo com Jain (1993), haptoglobina é uma 

glicoproteína sintetizada no fígado, com quatro cadeias de polipeptídios e com meia-

vida no plasma de dois a quatro dias. Estruturalmente, a haptoglobina é formada por 

duas subunidades alfa combinadas com duas subunidades betas que se estabiliza ao se 

juntar com a hemoglobina (SUBIELA et al., 2001). A concentração de haptoglobina 
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aumenta em bovinos com doenças inflamatórias como mastites, metrites, piometra, 

reticulite traumática e infecções bacterianas (JAIN, 1993; THOMAS, 2000). 

De acordo com Nakagawa et al. (1997), há diferença marcante entre humanos e 

ruminantes quanto à quantidade de haptoglobina no plasma. Em humanos os níveis 

estão entre 83 e 267 mg/dL (JAIN, 1993), mas em ruminantes, a haptoglobina não pode 

ser detectada no plasma de animais sadios (SUBIELA et al., 2001; NIELSEN et al. 

2004). No entanto Nielsen et al. (2004) sugerem que Hp e amilóide A sérica (SAA) não 

são marcadores específicos de processos inflamatórios decorrentes da mastite, ou seja, 

ocorre aumento plasmático dessas proteínas em resposta a uma infecção severa ou 

frente a uma condição inflamatória de diferentes origens. Pedersen et al. (2003) 

observaram a resposta inflamatória em bovinos com mastite causada por Streptococcus 

uberis, onde os sinais clínicos estavam presentes cerca de 4 horas após a inoculação do 

agente e embora os níveis de haptoglobina sérica não aumentaram em nenhum dos 

animais estudados, houve um aumento da haptoglobina no leite 10 horas após a 

inoculação. 

Contrariando Pedersen et al. (2003), Nielsen et al. (2004) encontraram diferença 

significativa na concentração de Hp no plasma sanguíneo e no leite de vacas sadias, 

com mastite clinica e com processo inflamatório extra-mamário. A Hp foi maior em 

animais com mastite clínica. Além disso, uma vaca com endometrite e outra com 

flegmão interdigital também apresentaram valores elevados de Hp para espécie. Para 

inflamações mais brandas como casos de mastite subclínica, a comparação com vacas 

fisiologicamente sadias apresentou uma diferença significativa entre as concentrações 

de haptoglobina no leite (GRÖNLUND et al., 2005). Já Eckersall et al. (2001) 

encontraram aumento significativo da haptoglobina no plasma de animais com mastite 

clínica branda (presença de grumos no leite) e animais com mastite clínica moderada 

(presença de grumos no leite e sinais de inflamação na glândula mamária), 

demonstrando diferença entre animais sadios e animais doentes; contudo, sem diferença 

significativa entre os dois grupos de animais com mastite. 

Em estudo realizado por Horadagoda et al. (1999), determinou-se diferença 

entre inflamação aguda e crônica, em virtude da haptoglobina que em 76% dos casos 

agudos e 24 % dos casos crônicos mostrou concentrações elevadas. Para demonstrar a 

sensibilidade das proteínas de fase aguda frente à variabilidade de lipopolisacarideos, 

que juntamente com bactérias são potentes indutores de processos inflamatórios, 

Jacobsen et al. (2004) observaram um significante aumento na concentração de Hp que 
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confirmou a sensibilidade da resposta de fase aguda de bovinos, com injeções 

intravasculares de 10 ng/kg de lipopolisacarídeo.  

Entretanto, outros fatores podem alterar os níveis de Hp no sangue. Em vacas 

primíparas, comparadas com vacas multíparas, danos mais intensos no aparelho 

reprodutor (útero, vagina e vulva) podem provocar uma resposta fisiológica mais 

acentuada elevando a concentração sanguínea de Hp (HUMBLET et al., 2006). 

Contudo, amostras coletadas inadequadamente podem ocasionar a diminuição da 

concentração de Hp em processos inflamatórios e causar erro no diagnóstico. Ametaj 

(2005) afirma que a haptoglobina se liga à hemoglobina liberada no plasma pelas 

células vermelhas do sangue em condições hemolíticas. Desta maneira, a coleta 

adequada do material a ser analisado é imprescindível para a precisão do 

diagnóstico.Além disso, animais sob tratamento com antibióticos podem ter alterados 

seus níveis de Hp no sangue. Drillich et al. (2007) observaram diminuição na 

concentração sérica de Hp, em vacas tratadas para metrite com antibiótico e 

antiinflamatório, embora não possam afirmar que o decréscimo seja uma conseqüência 

do tratamento.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

4. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 

4.1 Seleção dos animais e identificação dos grupos 

 

 

Foram selecionadas vacas de rebanhos localizados no Noroeste do estado do Rio 

Grande do Sul que fazem parte do sistema de controle de rebanho leiteiro prestado pelo 

Serviço de Análise de Rebanhos Leiteiros (SARLE) da Universidade de Passo Fundo 

(UPF). No período de fevereiro a outubro de 2008, foram coletadas 150 amostras de 

leite e de sangue de vacas da raça Holandesa, de diferentes rebanhos, sem distinção de 

idade, número ou fase da lactação.  

O critério de escolha das amostras foi o valor de CCS, não havendo distinção 

entre pequenas, médias e grandes propriedades, nem de níveis de produção dos animais. 

As amostras foram separadas em três grupos (Tabela 2), conforme os valores de CCS 

estabelecidos pela Instrução Normativa 51 (IN51) do Ministério da Agricultura e 

Pecuária (BRASIL, 2002) que determina como aceitável um valor inferior a 600.000 

cel/mL. Animais acima destes valores correspondem à mastite subclínica ou clínica, 

dependendo dos sinais clínicos. Adicionalmente, foi considerada a contagem total de 

bactérias (CTB), conforme a IN51 do MAPA (Tabela 2). 

No grupo 1 (G1), foram incluídas as amostras consideradas de animais sadios, 

com CCS abaixo de 600.000 cel/mL e CTB < 10 UFC/mL; no grupo dois (G2), aquelas 

com CCS superior a 600.000 cel/mL e CTB > 1.000 UFC/mL, mas com ausência de 

sinais clínicos, consideradas amostras de animais com mastite subclínica e no grupo três 

(G3), amostras de animais com sinais clínicos de mastite (grumos no leite em pelo 

menos um dos tetos no momento da ordenha), independente dos valores de CCS e CTB.  
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Tabela 2. Grupos estabelecidos para o experimento de acordo com a CCS e CBT, e a 
presença de sinais clínicos de mastite. 

Grupo Condição 
CCS 

(103 células/mL) 

CTB 
(103 

UFC/mL) 

G1 
Vacas sadias 

 
< 600c < 10c 

G2 
Vacas com mastite 

subclínicaa  
> 600c > 1.000d 

G3 
Vacas com mastite 

clínicab  
  

a Sem sinais clínicos. b Comprovada por exame clínico. c Valores máximos determinados pela IN51 
(Brasil, 2002) para leite tipo A. d Valores máximos determinados pela IN 51 (Brasil, 2002) para todo tipo 
de leite. UFC: unidades formadoras de colônias. 

 

 

4.2 Amostras de leite 

 

 

As amostras de leite de cada animal foram obtidas na ordenha da manhã, após 

inspeção geral para descartar animais com processos inflamatórios visíveis decorrentes 

de outras enfermidades (G1 e G2), salvo mastite clínica (G3). Imediatamente antes da 

ordenha dos animais selecionados, foram desprezados os primeiros jatos e então, feita a 

coleta das amostras de leite de todos os tetos do úbere, as quais foram homogeneizadas 

e armazenadas em recipientes próprios para coleta. O leite para análise de CCS foi 

armazenado em recipientes com capacidade para 50 mL contendo bronopol (8 mg de 2-

bromo-2-nitropropano-1,3-diol e 0,30 mg de natamicina) como agente conservante. As 

amostras para determinação da CBT foram armazenadas em outro frasco de 50 mL 

contendo três gotas de Azidiol como agente bacteriostático para evitar crescimento de 

bactérias até o momento da análise. Imediatamente após a coleta, as amostras de leite 

foram armazenadas em caixas térmicas onde a temperatura foi mantida inferior a 7ºC e 

levadas ao SARLE para análise laboratorial. 

No laboratório, as amostras com bronopol foram divididas em duas alíquotas, 

uma para análise pela técnica do infravermelho para determinação de proteína, lactose, 

gordura e sólidos totais (Bentley 2000, Bentley Instruments, EUA) e outra para a 

contagem de células somáticas, mediante citometria de fluxo (Somacount 300, Bentley 

Instruments, EUA). Nessa análise, com o uso do brometo de etídio, o equipamento 

marca o DNA nas células somáticas do leite, deixando-as fluorescentes. Essas células 

emitirão flash de luz que irá passar por uma série de filtros ópticos que contarão as 
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células. As amostras com azidiol foram utilizadas para a contagem total bacteriana 

mediante citometria de fluxo (Bactocount IBC, Bentley Instruments, EUA). 

 

 

4.3 Amostras de sangue 

 

 

Imediatamente após a coleta das amostras de leite, foram obtidos 5 mL de 

sangue através de punção da veia coccígea, com o auxílio de tubos vacutainer contendo 

anticoagulante etilenodiaminotetracético (EDTA). As amostras de sangue foram 

acondicionadas em caixas térmicas até o momento da análise no Laboratório de 

Análises Clínicas da Universidade de Passo Fundo. No laboratório, as amostras 

coaguladas foram descartadas e as demais foram homogeneizadas para a montagem de 

lâminas para determinação da contagem diferencial de leucócitos. Após a secagem, as 

lâminas foram coradas com corante de Romanowsky (panótico rápido). Posteriormente, 

as lâminas foram analisadas em microscópico óptico com objetivas de 40 e 100x. A 

contagem total de leucócitos foi obtida através do método manual utilizando uma 

alíquota de 20 µL de sangue para as diluições e posteriormente analisada em câmara de 

Neubauer. 

Nas amostras de sangue foram determinados o hematócrito, as proteínas totais e 

o fibrinogênio. Para determinação do hematócrito, foi preenchido 2/3 de um capilar com 

sangue, vedado e posteriormente centrifugado em centrífuga de microhematócrito 

(Microhemato, Fanem, Mod. 2410) por 5 minutos a 11.500 rpm. Após a leitura da 

porcentagem de eritrócitos, foram determinadas as proteínas plasmáticas totais (PPT) 

através da refratometria. Esse procedimento foi realizado em duplicata, onde um dos 

capilares era incubado em banho-maria a 56ºC por três minutos. Após nova 

centrifugação, foi realizada a leitura das PPT, para assim, obter o valor de fibrinogênio.  

Outra alíquota de sangue foi centrifugada a 2000 rpm por 5 minutos para 

separação do plasma. Posteriormente, as amostras foram acondicionadas em tubos 

eppendorf e congeladas a -20ºC até a posterior análise de haptoglobina. 
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4.4 Determinação da haptoglobina no plasma 

 

 

Foram determinados os valores de haptoglobina plasmática mediante kit 

reagente que utiliza o método espectrofotométrico da atividade peroxidase da 

hemoglobina (Phase Haptoglobin, Tridelta, Irlanda) usando leitor de ELISA (Rosys 

Anthos 2010). Para a determinação dos valores, foram realizadas curvas de calibração 

conforme indica o fabricante. Para cada uma das amostras analisadas foram adicionadas 

100 µL do reagente 1 (diluente de hemoglobina) em seguida 140 µL do reagente 2 

(substrato de cromogênio), imediatamente após o ultimo reagente as amostras foram 

incubadas por um período de 5 minutos em temperatura ambiente e ao término dos 5 

minutos as amostras foram lidas, automaticamente, em leitor de ELISA a 630 nm de 

absorbância, determinando desta forma os níveis de haptoglobina de cada amostra. 

 

 

4.5 Análise estatística 

 

 

Na análise estatística, foram avaliados os resultados entre os três grupos de 

animais, para determinar diferenças dos valores de CCS, CBT, lactose, proteína, 

gordura e sólidos totais no leite, bem como de contagem total e diferencial de 

leucócitos, fibrinogênio, hematócrito e proteínas totais no sangue. A ferramenta 

estatística utilizada foi o programa SPSS 13.0 Brief Guide (2004), utilizando Análise de 

Variância (ANOVA), seguida pelo teste de comparações múltiplas de Tukey. Teste de 

correlação de Pearson foi utilizado para observar a relação entre os valores de CCS com 

outros parâmetros (CBT, fibrinogênio e haptoglobina).  

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 

5.1 Propriedades do leite 

 

 

A contagem de células somáticas é influenciada por vários fatores, 

especialmente pela presença de infecções da glândula mamária, ainda assim é um 

indicador confiável da higiene e integridade do úbere (MULLER, 2002). Nas amostras 

analisadas (n= 150) foram constatadas diferenças estatísticas significativas quanto à  

CCS entre os três grupos (p< 0,005), como era esperado, uma vez que a composição de 

cada grupo foi estabelecida conforme os diferentes níveis de células somáticas. 

A CCS é um indicador adequado da existência de uma infecção intra-mamária, 

de forma que quanto maior o valor de CCS, maior é a probabilidade que a vaca esteja 

com mastite (COENTRAO et al., 2008). Os valores encontrados para os três grupos 

(Tabela 3) demonstram que a média de CCS das amostras do G1 (130 x 103 células/mL) 

estaria dentro dos parâmetros estabelecidos pela IN 51 do MAPA (BRASIL, 2002) para 

o leite tipo A; portanto, leite com excelente qualidade físico-química, enquanto que as 

médias das amostras do G2 (1.073 x 103 células/mL ) e do G3 (4.350 x 103 células/mL), 

encontram-se fora das condições mínimas estabelecidas, além de serem associadas com 

perdas de produção da ordem de 20 e 40, respectivamente (PHILPOT & NICKERSON, 

1991).  
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Tabela 3: Média e desvio padrão da contagem de células somáticas (CCS) e contagem 
bacteriana total (CBT) obtidas das amostras de leite de vacas da raça 
Holandesa no noroeste do Rio Grande do Sul. 

CCS (x103 células/mL)  CBT (x103 UFC/mL) 
Grupos N 

Média DP Média DP 
G1 50 130,42a 58,93 90,44a 62,55 

G2 50 1.073,64b 322,10 1.077,48b 1073,60 

G3 50 4.349,9c 1.621,72 5.782,72c 2686,13 

Letras diferentes indicam médias que diferem entre si no teste de Tukey a 5%. DP= desvio padrão. CCS= 
contagem de células somáticas. UFC= unidades formadoras de colônia. 

 

O G2 apresentou nível de CCS característico de animais com mastite subclínica, 

com concentração elevada, sem a presença de sinais clínicos, com alterações apenas nos 

componentes do leite e que pode evoluir para quadro de mastite clínica (BARBOSA, et 

a., 2002; GRÖNLUND et al. 2005; TOZZETTI et al., 2008). No G3, observaram-se 

valores significativamente elevados (p< 0,005) em comparação aos demais grupos, 

concomitantemente com a presença dos sinais clínicos observados no leite no momento 

da coleta da amostra, confirmando a presença de infecção na glândula mamária. Os 

valores de CCS neste grupo são semelhantes aos encontrados por Whist et al. (2007) e 

Petzl et al. (2008) para vacas com mastite. Assim como a CCS, a CBT também 

apresentou diferença significativa entre os três grupos estudados (Tabela 3), de maneira 

que os grupos com menor CCS também apresentaram menor índice de UFC/mL, ( 

Figura 1) demonstrando a condição sanitária adequada desses animais.  

 

Figura 1: Média de CCS e CBT no leite de vacas da raça Holandesa sadias (G1), com 
mastite subclínica (G2) e com mastite clínica (G3). 

 

 

Desta forma, o G1 foi o que teve menor contaminação bacteriana; enquanto G2 e 

G3 apresentaram índices de contaminação acima dos valores considerados aceitáveis 
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pela IN 51 (BRASIL, 2002). Não foram determinados os agentes bacterianos 

específicos, uma vez que a análise teve caráter quantitativo e não qualitativo.  

Existe relação direta entre o número de bactérias presentes nos tetos e as taxas de 

infecções intra-mamárias. Santos & Fonseca (2007) afirmam que as mastites podem 

contribuir de forma significativa para a elevação da CBT do leite, dependendo do tipo 

de microrganismo causador da infecção, do estágio e severidade da mastite e da 

porcentagem de animais infectados no rebanho. Nesse sentido e com base nos 

resultados obtidos, constatou-se que algumas vacas do G2 e do G3 estavam com os 

úberes infectados e, portanto, sua qualidade higiênico-sanitária se encontra abaixo do 

recomendado. A presença de altos níveis de bactérias patogênicas dentro da glândula 

mamária desenvolve uma série de eventos que alterarão a composição físico-química do 

leite. O aumento das bactérias dentro do úbere causará aumento acentuado na CCS e a 

composição do leite sofrerá alterações (BUENO et al., 2008). Além da produção total 

do leite sofrer decréscimo secundário às lesões nas células secretoras ocasionadas pelas 

bactérias (WATTIAUX, 1996), podendo ocorrer alterações marcantes em alguns dos 

nutrientes do leite (DÜRR, 2005). Guimarães et al. (2006) observaram efeitos negativos 

das bactérias sobre a qualidade, o sabor e a vida de prateleira de leite com elevada CBT. 

Análises não paramétricas revelaram forte correlação entre CCS e CBT (r= 

0,852, P< 0,01) e demonstraram que há uma associação linear entre as duas variáveis, 

ou seja, conforme aumenta a quantidade de CBT no leite, aumenta o valor CCS.  

Contrariando tais resultados, Lima et al. (2006) não encontraram variação 

bacteriana significativa em diferentes intervalos de CCS e destacaram não haver 

necessariamente relação entre CCS e CBT no leite.  

Além disso, quanto aos constituintes do leite, houve diferença significativa entre 

os três grupos nos percentuais de lactose (Tabela 4). As amostras com CCS mais 

elevadas (G3), apresentaram valor inferior de lactose (Figura 2). Os resultados indicam 

G1 com média superior (4,52%) do que G2 (4,26%) e G3 (3,8%). Entretanto, nenhum 

dos três grupos teve as médias dentro dos valores 4,6 e 5,2%, considerados referenciais 

para a raça Holandesa (NORO & GONZÁLEZ, 2001). Neste sentido, apenas os animais 

do G1 apresentaram teor de lactose mais próximo dos valores de referência. 
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Tabela 4: Média e desvio-padrão de lactose, gordura, proteína e sólidos totais no leite de 
vacas da raça Holandesa sadias (G1), com mastite subclínica (G2) e com 
mastite clínica (G3). 

Lactose 
(%) 

 Gordura 
(%) 

 Proteína 
(%) 

 Sólidos totais 
(%) Grupo N 

Média DP Média DP Média DP Média DP 

G1 50 4,52a 0,26 3,64a 0,89 3,04a 0,33 12,11a 0,96 

G2 50 4,26b 0,31 3,63a 0,85 3,31b 0,34 12,10a 1,01 

G3 50 3,80c 0,56 3,18a 1,44 3,45b 0,53 11,30b 1,75 

Letras diferentes indicam médias que diferem entre si no teste de Tukey a 5%. DP= desvio padrão. 
 

Alguns autores acreditam que para ocorrer perdas na produção de leite a CCS 

não precisa alcançar valores muito elevados. Kirk (1984) demonstrou uma perda na 

produção na ordem de 0,68 kg/dia a partir de 100 x 103 células/mL, similarmente ao que 

foi observado por Reneau (1986) que identificou uma queda na produção de leite da 

ordem de 0,59 kg/dia para vacas multíparas. Contrariando esses autores, Gill et al. 

(1990) acreditam que as perdas começam já com 50 x 103 cél/mL e alcançam de 2,74 a 

3,86 kg/dia para valores CCS ≥ 100 x 103 células/mL. Nossos resultados são 

semelhantes aos propostos por Prada & Silva (2000), os quais afirmam que, à medida 

que se acentua o quadro clínico de mastite, o valor de lactose se reduz devido à menor 

síntese de seus componentes pela destruição do tecido secretor, aumento de 

permeabilidade da membrana e utilização da lactose por patógenos intra-mamários. 

Esses fatores podem estar associados com os baixos valores de lactose encontrados, 

uma vez que a diferença entre a CCS nos três grupos foi significante.  

 

Figura 2: Média de gordura, proteína e lactose no leite de vacas da raça Holandesa 
sadias (G1), com mastite subclínica (G2) e com mastite clínica (G3). 
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Machado et al. (2000), Ogola et al. (2007) e Bueno et al. (2008) constataram um 

decréscimo significativo nos valores de lactose em amostras de leite com CCS superior 

a 500.000 cél/mL, confirmando a tese de que animais com mastite subclínica já 

apresentam quedas relevantes em seus componentes. 

Com relação à gordura do leite, percebeu-se que não houve diferenças 

significativas entre as médias dos três grupos (Tabela 4) compostos por animais sadios, 

com mastite subclínica e mastite clínica. Embora as médias do G1 (3,63%) e G2 

(3,63%) se encontraram dentro dos valores de referência propostos por Brito & Brito 

(1998), a média do G3 (3,18%) está abaixo dos valores mínimo de referência (Figura 2). 

Dois fatores principais podem explicar as concentrações de gordura em níveis normais 

no G1 e G2. O primeiro consiste na alimentação adequada fornecida aos animais, com 

suplementação de concentrado após as ordenhas e gramíneas à vontade, mantendo uma 

dieta adequada para animais de criação semi-intensiva. Além disso, à medida que 

aumenta a contaminação bacteriana, aumentam os danos teciduais e diminui a produção 

total de leite. Se a proporção de perda na produção acompanha a proporção de gordura 

produzida, então a concentração de gordura se manterá dentro dos limites normais.   

Dados da literatura (PEREIRA et al., 1999; ZAFALON et al., 2007) indicam 

uma tendência de queda na concentração de gordura conforme os índices de CCS se 

elevam. A média encontrada para G3 está de acordo com os dados encontrados por 

Zafalon et al. (2007) que mencionaram diminuição na concentração de gordura 

simultânea com ambos, danos no epitélio secretor e elevação da CCS. Entretanto, os 

resultados obtidos no G3 são diferentes dos resultados encontrados por Cunha et al. 

(2008) que constataram aumento na porcentagem de gordura em amostras de leite com 

CCS superior a 3.000.000 cél/mL (3,61%), em comparação com animais com CCS 

inferior a 100.000 cél/mL (3,46%). Esses autores afirmam que a elevação nos índices de 

gordura foi ocasionada pela redução na produção de leite conseqüente a danos nas 

células secretoras.  

O valor médio de proteínas do leite do G1 (3,04%) foi significativamente menor 

(p< 0,005) que nos demais grupos analisados (G2: 3,31% e G3: 3,45%) (Figura 2). Isso 

pode ser justificado pelo aumento de proteína decorrente da presença de células 

somáticas, como descrito por Gill et al. (1990). Pereira et al. (1999) encontraram 

diferenças significativas nas concentrações de proteínas em amostras de leite com e sem 

mastite. O mesmo autor atribuiu essa elevação ao maior aporte de proteína plasmática 

para a glândula mamária, com o objetivo de combater o processo inflamatório. Urech 
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(1998) encontrou resultados semelhantes para a proteína do leite de vacas com mastite 

subclínica, em decorrência do fornecimento de proteínas do sangue para a glândula 

mamária. Descreve ainda uma queda na proporção de caseína em consequência dos 

danos causados por patógenos ao tecido secretor da glândula. Munro et al. (1984) 

atribuem a queda na produção de caseína durante casos de mastite à redução na síntese e 

ao aumento da degradação em virtude da elevação da atividade das proteinases 

bacterianas e dos leucócitos. 

Cunha et al. (2008) mostraram que animais com CCS superior a 3.000.000 

cel/mL apresentaram, além do aumento no percentual de gordura, um aumento de 6,2% 

na porcentagem de proteínas no leite (3,26%) em comparação com animais  com CCS 

inferior a 100.000 cél/mL (3,07%). Em contrapartida, Park et al. (2007) encontraram 

um decréscimo nos níveis de proteína no leite de animais com CCS acima de 351 x 103 

cél/mL, atribuída ao aumento da permeabilidade do epitélio mamário associada ao 

início da inflamação.   

Os valores referentes aos sólidos totais não mostraram diferença entre os grupos 

G1 (12,11%) e G2 ( 12,10%), com médias dentro dos valores de referência de 12 a 14%, 

conforme Noro & González (2001). Os resultados do G3 (11,30%) mostram uma 

concentração média significativamente inferior (p< 0,005) aos demais grupos. O 

reduzido nível de sólidos totais nesse grupo pode ser decorrente de várias causas. 

Gomes et al. (2006) atribuíram queda de sólidos totais devido à baixa concentração de 

gordura no leite em vacas com mastite, enquanto que Campos et al. (2006) relacionam a 

diminuição de sólidos totais à produção de lactose. Esse argumento também é utilizado 

por Bueno et al. (2005) que citam que a queda na concentração de sólidos totais é 

conseqüência da diminuição nos níveis de proteína e lactose do leite. No presente 

estudo, pode-se atribuir a queda dos níveis de sólidos totais no G3 (vacas com mastite) à 

redução tanto da lactose, quanto da gordura do leite, provavelmente como conseqüência 

de danos teciduais causados por patógenos na glândula mamária. 

 

 

5.2 Perfil protéico das amostras 

  

 

As médias das proteínas plasmáticas totais (PPT) não apresentaram diferença 

estatística significativa (Tabela 5) entre os três grupos analisados. Os resultados se 
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encontram dentro dos valores de referência (50 e 85 g/L) relatados por Kaneko et al. 

1997). 

 

Tabela 5: Média e desvio-padrão dos níveis de proteína plasmática total (PPT) 
fibrinogênio e haptoglobina (Hp) de vacas da raça Holandesa conforme a 
CCS.  

PPT 

(g/L) 
 

Fibrinogênio 

(g/L) 
 

Haptoglobina 

(g/L) Grupo 

Média DP Média DP Média DP 

G1 83,7a 6,9 5,16a 2,35 0,41a 0,25 

G2 82,6a 6,6 5,48ab 2,43 0,41a 0,45 

G3 85,9a 7,7 6,50b 2,72 0,70b 0,61 

Letras diferentes indicam médias que diferem entre si no teste de Tukey a 5%. DP= desvio padrão. 
 

Com relação ao fibrinogênio (Tabela 5), foi verificada diferença estatística 

significativa entre as médias dos grupos. Em bovinos, o fibrinogênio pode ser utilizado 

como indicador de uma resposta inflamatória ativa (LOPES et al., 2008). Considerado 

uma proteína de fase aguda, o fibrinogênio é sintetizado no fígado, sua concentração 

aumenta em casos de processos inflamatórios decorrentes de causas diversas e pode 

permanecer elevado por alguns dias (THOMAS, 2000). A média de fibrinogênio no G3 

foi significativamente maior quando comparada com o G1 (p< 0,005), o que se justifica 

pela presença da mastite clínica. Entretanto, as médias de fibrinogênio dos três grupos 

estiveram dentro dos níveis referenciais para bovinos (3 a 7 g/L) preconizados por Jain 

(1993) e Kaneko et al. (1997). Tabrizi et al. (2008) constataram uma elevação nos 

níveis de fibrinogênio no plasma de vacas com mastite subclínica e clínica, quando 

comparadas com animais sadios, o que demonstra uma resposta do organismo aos danos 

causados pelas bactérias no úbere. 

Algumas proteínas bacterianas se ligam ao fibrinogênio plasmático e convertem 

o fibrinogênio em fibrina. Por outro lado, a coagulase livre ativa a trombina plasmática 

e também converte o fibrinogênio em fibrina (GOMES, 2008). Por esse motivo, o valor 

de fibrinogênio em vacas com mastite clínica pode permanecer dentro dos valores de 

referência. O fibrinogênio não apresentou sensibilidade para a detecção de mastite 

subclínica, mas houve elevação dos valores em animais com mastite clínica. Além 

disso, o fibrinogênio apresentou uma correlação leve, porém significativa (r= 0,270, P< 

0,001) com a CCS. 
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O principal objetivo desse estudo foi verificar a associação da haptoglobina 

como marcador para detecção da mastite subclínica em vacas com CCS característico da 

enfermidade nessa forma de apresentação. Segundo Cho (2002), a haptoglobina é uma 

proteína de fase aguda presente no sangue dos bovinos que, em animais sadios tem 

níveis inferiores a 0,05 g/L. Grönlund et al. (2005) citam que a produção de proteínas de 

fase aguda ocorre em consequência de uma resposta aguda, quando o animal apresenta 

inflamações, infecções, traumas ou estresses. O papel da resposta de fase aguda é o 

isolamento e neutralização de patógenos causadores de danos teciduais, com o intuito de 

manter a integridade tecidual e o funcionamento fisiológico normal (KUSHNER, 1982) 

e a minimização das perdas na produção da glândula mamária em conseqüência das 

lesões no epitélio glandular. Após uma injuria tecidual, ocorre a migração de células de 

defesa para o úbere ou tecido lesado atraídas pelos produtos bacterianos, estimulando a 

liberação de citocinas (IL-1, IL-6 e FNT-α) que atuam diretamente no tecido hepático, 

onde estimulam a secreção de proteínas de fase aguda (TIZARD, 1998; GRUYS et al., 

2005). Ohtsuka et al. (2001) observaram um aumento nos níveis de citocinas, três dias 

antes do aumento na concentração de Hp em animais com mastite clínica. 

Os resultados obtidos em relação à Hp mostraram que o grupo G3 (0,7 g/L) 

apresentou média significativamente superior (p<0,05) em relação aos demais grupos 

(Figura 3).  

 

Figura 3: Média Haptoglobina no plasma de vacas da raça Holandesa sadias (G1), com 

mastite subclínica (G2) e com mastite clínica (G3). 

 
 

Este resultado é semelhante ao encontrado por Eckersall et al. (2001), os quais 

observaram uma média de Hp de 0,47 g/L em animais com mastite moderada e CCS 

média de 6400 x103 /mL e Hp de 0,74 g/L em vacas com mastite clínica (CCS de 8.700 
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x103 /mL). Esses autores relataram que vacas controle com CCS média de 560 x103 /mL 

apresentaram valores de Hp apenas detectáveis (0,01 – 0,02 g/L). Outros autores 

também encontraram valores elevados de Hp no soro de vacas com mastite em 

comparação com animais sadios (CHO, 2002; NIELSEN et al., 2004). Suojala et al. 

(2008) observaram elevação dos níveis de Hp 24 horas após a indução intra-mamária de 

infecção com bactérias do gênero E. coli, com pico atingido entre 60 a 68 horas após a 

inoculação e declínio por volta do 6º dia. 

 Contrariando os resultados encontrados por outros, Pedersen et al., (2003) não 

encontraram aumento na concentração de Hp em animais com mastite induzida 4 horas 

após a inoculação do agente. Esses achados contestam o fato de que a resposta de fase 

aguda inicia algumas horas após a lesão. Não foi observada diferença significativa entre 

os grupos 1 (vacas sadias) e 2 (vacas com mastite subclínica). As médias de Hp nesses 

grupos se situaram acima do valor de referência para bovinos sadios. Kovac et al. 

(2007) não observou diferença significativa entre as concentrações de Hp no soro de 

animais com mastite subclínica e vacas sadias. A média de Hp elevada no grupo de 

vacas sadias com CCS abaixo de 600.000 cel/mL pode ser atribuída à presença de 

outras enfermidades não detectadas à inspeção geral, principalmente doenças no 

aparelho reprodutivo. De acordo com Humblet et al. (2006), danos no útero, vagina e 

vulva podem ser mais severos durante o primeiro parto em comparação com vacas 

multíparas, o que demonstra uma resposta menos intensa para vacas a partir da segunda 

lactação. Os autores observaram aumento de Hp em vacas primíparas entre 15 e 16 

semanas após o parto.  

Além desses achados, a presença de infecções uterinas subclínicas pode ter 

contribuído para o aumento da média de Hp nas vacas do G1. A presença desse tipo de 

lesão no trato reprodutivo pode dificultar a distinção de uma resposta de fase aguda 

fisiológica ocasionada pelo parto para uma resposta de fase aguda desencadeada por um 

processo inflamatório. Os valores de Hp significativamente elevados em animais com 

mastite (G3) podem indicar severidade da doença, conforme comprovado por 

Horadagoda et al. (1999), Eckersall et al. (2001) e Cho (2002), mas não foi possível 

aplicá-los seguramente para diferenciar animais saudáveis daqueles com mastite 

subclínica, dentro das condições deste trabalho. 

Análises não paramétricas revelaram que há uma correlação significativa entre 

CCS e Hp (r= 0,357, P< 0,001). Esses dados demonstram que há uma associação entre a 

CCS e Hp, o que permite afirmar que o nível de CCS pode ser determinante para o 
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aumento na concentração de Hp no sangue, especialmente nos animais que apresentam 

elevada CCS.  

 

 

5.3 Perfil hematológico das amostras 

 

 

Não foram observadas diferenças significativas entre as médias de leucócitos 

totais das vacas analisadas. No entanto, na análise do diferencial das células se percebeu 

que apenas as médias de monócitos (Tabela 6) apresentaram diferença estatística 

significativa (p< 0,005) entre os grupos. As vacas do Grupo 2 apresentaram média de 

monócitos superior que as do G1 e G3. Todas as médias estavam dentro dos parâmetros 

de referência para a espécie no que se relaciona a monócitos (25 – 840/µL) (KRAMER, 

2000).  

 

Tabela 6: Média e desvio-padrão dos níveis do hematócrito, leucócitos totais, monócitos 
e basófilos de vacas da raça Holandesa conforme a CCS.  

Hematócrito 
(%) 

 Leucócitos 
(/µL) 

 Monócitos 
(/µL) 

 Basófilos 
 (/µL) Grupo N 

Média DP Média DP Média DP Média DP 

G1 50 30,6a 3,25 8933,4a 4627,3 246,4a 221,7 234,2a 221,6 

G2 50 29,8ab 3,38 9023,9a 5557,5 531,4b 615,7 463,7a 780,1 

G3 50 28,2b 3,03 7631,9a 5215,2 271,7a 236,1 350,0a 671,8 

Letras diferentes indicam médias que diferem entre si no teste de Tukey a 5%. DP= desvio padrão.  
 

A elevação dos níveis de monócitos pode ser causada por infecções crônicas ou 

inflamações, leucemias e doenças granulomatosas. Casos de monocitopenia, por outro 

lado, podem ser causados por infecções agudas e inflamações (JAIN, 1993). De acordo 

com Nickerson & Heald (1982), a elevação no número de monócitos na circulação pode 

ser indicativo de uma seqüência de eventos, onde há maior produção de células em 

decorrência do início de um processo inflamatório. Pedersen et al. (2004) observaram 

um decréscimo nos níveis sanguíneos de monócitos e neutrófilos 5 horas após a 

inoculação intra-mamária de S. uberis, o qual voltou ao normal 4 horas após a análise.  

Embora os basófilos não tenham apresentado diferença estatística significativa 

entre os grupos, constatou-se elevação nas médias em comparação aos valores de 
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referência para bovinos (Tabela 6). Na análise do hematócrito, pode–se observar um 

valor significativamente menor (p< 0,05) no G3 em comparação com os grupos G1 e 

G2 (Tabela 6).  Todos os grupos tiveram a média dentro dos valores de referência para 

bovinos (24 a 46%), de acordo com Radostits (2000).  

 



 

 

6. CONCLUSÕES 
 

 

 A condição sanitária da glândula mamária foi determinante para a redução das 

concentrações de componentes do leite, sobretudo nas vacas com maior índice de CCS. 

Essas alterações causam perdas significativas especialmente para o produtor e a 

indústria leiteira. As vacas com mastite clínica mostraram marcante diminuição dos 

componentes do leite, especialmente lactose, sugerindo que as lesões causadas no tecido 

secretor influenciaram negativamente a qualidade do produto final. 

 Houve forte associação entre a quantidade de bactérias e o valor da CCS no leite, 

o que sugere que há aumento proporcional entre as duas variáveis.  

 O leucograma não foi sensível para a detecção da mastite subclínica. Apenas os 

monócitos estavam alterados, o que é esperado no início de processos inflamatórios. 

 Houve correlação significativa entre os níveis de fibrinogênio e a CCS, porém 

sem apresentar sensibilidade para identificar uma condição característica de mastite 

subclínica. 

 Os resultados sugerem que, assim como o fibrinogênio, a Hp não foi marcador 

sensível para detecção de mastite subclínica, quando as médias das vacas desse grupo 

forem semelhantes às dos animais sadios. No entanto, a CCS e a Hp apresentaram 

correlação significativa, possivelmente devido à elevada concentração de Hp em 

animais com sinais clínicos de mastite. 

No presente estudo não pode ser comprovado o valor diagnóstico da 

haptoglobina nos casos de mastite subclínica, contudo se constatou valor na avaliação 

da severidade de casos de mastite clínica. 
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ANEXOS 
 

 
 

CCS 
 

Tukey HSD 

Subset for alpha = .05 
V1 N 1 2 3 
1 50 130,42     
2 50   1073,64   
3 50     4349,90 
Sig.   1,000 1,000 1,000 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 

CBT 
 

Tukey HSD 

Subset for alpha = .05 
V1 N 1 2 3 
1 50 90,44     
2 50   1077,48   
3 50     5782,72 
Sig.   1,000 1,000 1,000 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
  

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

1 ,852 ** 
,000 

150 150 
,852 ** 1 
,000 
150 150 

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 
Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 

CCS 

CBT 

CCS CBT 

Correlation is significant at the 0.01 level **. 

Correlations 
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Hematócrito 
 

Tukey HSD 

Subset for alpha = .05 
V1 N 1 2 
3 50 28,28   
2 50 29,80 29,80 
1 50   30,60 
Sig.   ,052 ,432 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000 

 
 
 
 

PPT 
 

Tukey HSD 
Subset for 
alpha = 

.05 

V1 N 1 
2 50 8,262 
1 50 8,372 
3 50 8,598 
Sig.   ,051 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 

 
 

Fibrinogênio 
 

Tukey HSD 

Subset for alpha = .05 
V1 N 1 2 
1 50 516,00   
2 50 548,00 548,00 
3 50   650,00 
Sig.   ,800 ,108 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 



63 

 

 
 

 
 
 
 

Leucograma 
 

Tukey HSD 
Subset for 
alpha = 

.05 

V1 N 1 
3 50 7631,92 
1 50 8933,45 
2 50 9023,90 
Sig.   ,369 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 
 
 

Linfócitos Totais 
 

Tukey HSD 
Subset for 
alpha = 

.05 

V1 N 1 
3 50 7368,36 
2 50 8834,38 
1 50 10558,84 
Sig.   ,100 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 
 

1 ,270 ** 
,001 

150 150 
,270 ** 1 
,001 
150 150 

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 
Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 

CCS 

Fibri 

CCS Fibri 

Correlation is significant at the 0.01 level **. 

Correlations 
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Segmentados 
 

Tukey HSD 
Subset for 
alpha = 

.05 

V1 N 1 
3 50 2988,20 
2 50 3570,90 
1 50 3702,12 
Sig.   ,098 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 

Eosinófilos 
 

Tukey HSD 

V1 N 

Subset for 
alpha = 

.05 

    1 
3 50 518,75 
1 50 534,55 
2 50 788,52 
Sig.   ,410 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 46,588. 

b  The group sizes are unequal. The harmonic mean of the group sizes is used. Type I error levels are not 
guaranteed. 

 
 
 

Basófilos 
 

Tukey HSD 

V1 N 

Subset for 
alpha = 

.05 

    1 
1 50 234,25 
3 50 350,00 
2 50 463,71 
Sig.   ,837 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 5,362. 

b  The group sizes are unequal. The harmonic mean of the group sizes is used. Type I error levels are not 
guaranteed. 
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Linfócitos 
 

Tukey HSD 
Subset for 
alpha = 

.05 

V1 N 1 
3 50 3742,72 
2 50 4250,10 
1 50 4832,82 
Sig.   ,315 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 50,000. 

 
 
 
 

Monócitos 
 

Tukey HSD 
V1 N Subset for alpha = .05 

    1 2 
1 50 246,44   
3 50 271,78   
2 50   531,44 
Sig.   ,960 1,000 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 37,946. 

b  The group sizes are unequal. The harmonic mean of the group sizes is used. Type I error levels are not 
guaranteed. 

 
 

 

 
 
 

CCS 
Tukey HSD a,b 

32 129,69 
40 1056,60 
34 4663,44 

1,000 1,000 1,000 

V1 
1 
2 
3 
Sig. 

N 1 2 3 
Subset for alpha = .05 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
Uses Harmonic Mean Sample Size = 35,021. a. 

The group sizes are unequal. The harmonic mean 
of the group sizes is used. Type I error levels are 
not guaranteed. 

b. 
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Hp 
 

Tukey HSD 

Subset for alpha = .05 

V1 N 1 2 
2 40 ,41880  
1 32 ,41941  
3 34  ,73738 

Sig.  1,000 1,000 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 
a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 35,021. 

b  The group sizes are unequal. The harmonic mean of the group sizes is used. Type I error levels are not 
guaranteed. 

 
 

 

1 ,357 ** 
,000 

106 106 
,357 ** 1 
,000 
106 106 

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 
Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
N 

CCS 

Hp 

CCS Hp 

Correlation is significant at the 0.01 level **. 

Correlations 


