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RESUMO

O periodo de transicdo € caracterizado por alteragdes nutricionais, metabdlicas,
hormonais e imunoldgicas que tém marcado impacto sobre a ocorréncia de doencas
metabdlicas e infecciosas. Vacas com hipocalcemia clinica durante o periodo de transicdo
tém maior propensdo a desenvolver prolapso uterino, mastite clinica, distocia e retencao
de placenta. Do mesmo modo, as vacas com hipocalcemia subclinica apresentam maior
risco de desenvolver metrite, deslocamento de abomaso e de descarte. O principal
objetivo deste trabalho é determinar se a hipocalcemia constitui um fator de risco para a
ocorréncia de transtornos do pdés-parto (hipocalcemia clinica, cetose clinica, cetose
subclinica, lipidose hepatica, deslocamento de abomaso, mastite clinica, metrite,
endometrite clinica, endometrite subclinica, retencdo de placenta e distocia) e para
diminuigéo da taxa de concepgao ao primeiro servigo em vacas leiteiras. Foram avaliadas
259 vacas da raga Holandesa, provenientes de 9 fazendas comerciais em sistema de
producdo do tipo semi-confinamento, localizadas na regido da Serra Gaucha, no estado
do Rio Grande do Sul, Brasil. Foram realizadas avaliacBes clinicas, reprodutivas e
metabolicas semanalmente da 12 até a 6% semana. A avaliacdo clinica consistiu na
determinacéo do escore de condicdo corporal, temperatura retal e registro de transtornos
do p6s-parto. A avaliacdo reprodutiva consistiu: (1) no exame do conteddo vaginal dos
animais, feito através do dispositivo Metricheck a fim de diagnosticar metrite (18, 22 e 32
semana) e endometrite clinicas (42 5% e 62 semana), (2) na citologia uterina mediante o
uso da Cytobrush com o intuito de diagnosticar endometrite subclinica nos animais que
ndo apresentaram endometrite clinica e (3) na confirmacdo de gestagdo por
ultrassonografia 30 dias ap0s inicio da IATF. A avaliacdo metabolica foi realizada através
das anélises bioquimicas de beta-hidroxibutirato (BHB), colesterol e aspartato
aminotransaminase (AST) por espectrofotometria automatizada e determinacéo de célcio
ibnico pela técnica de eletrodo seletivo. O teste Qui-quadrado de Pearson ou teste exato
de Fischer foram utilizados para as comparagdes de ocorréncia dos transtornos do pos-
parto avaliado com a calcemia, assim como avaliar as razGes de prevaléncia do
desenvolvimento de transtornos pds-parto em animais hipocalcémicos para variaveis
categoricas. Para determinar um ponto de corte proprio deste estudo para os dois grupos,
foram realizadas analises ROC (Receiver Operator Characteristic). A prevaléncia de
hipocalcemia subclinica e metrite foram maiores em nosso estudo do que em estudos

citados na literatura. A associacdo de alguns transtornos do pds-parto e alteracdes de



dados clinicos, produtivos e laboratoriais em vacas hipocalcémicas aumentaram o risco
de ocorréncia do transtorno em questdo. O ponto de corte de célcio i6nico na 12 semana
pOs-parto para cetose subclinica em nosso estudo foi de 2,5 mg/dL. Os pontos de corte de
calcio i6nico para lipidose hepatica e mastite na 12 semana pds-parto sdo 2,44 e 2,65
mg/dL, respectivamente, e foram considerados precisos e apresentaram tendéncia a
significancia estatistica. Os pontos de corte para retencdo de placenta, deslocamento de
abomaso, metrite e distocia ndo tiveram significado estatistico, sugerindo que a
hipocalcemia ndo aparenta ser o fator de risco mais importante para determinar a
ocorréncia destes transtornos. Porém, a chance de animais hipocalcémicos
desenvolverem metrite € maior em vacas com distocia e em vacas primiparas.

Palavras-chave: Transtornos metabolicos, periodo de transicdo, vacas leiteiras.



ABSTRACT

The transition period is characterized by nutritional, metabolic, hormonal and
immunological changes that have marked impact on the incidence of metabolic and
infectious diseases. Cows with clinical hypocalcemia during the transitional period are
more likely to develop uterine prolapse, clinical mastitis, dystocia and retained placenta.
Likewise, cows with subclinical hypocalcemia are at increased risk of developing
metritis, abomasal displacement and discard. The main objective of this work is to
determine if hypocalcemia constitute a risk factor for the occurrence of postpartum
disorders (clinical hypocalcaemia, clinical ketosis, subclinical ketosis, liver lipidosis,
abomasal displacement, clinical mastitis, metritis, clinical endometritis, subclinical
endometritis, placenta retention and dystocia) and to decrease the conception rate at the
first service in dairy cows. 259 Holstein cows were evaluated, from 9 commercial farms
in a semi-confinement production system, located in the Serra Galcha region, in the state
of Rio Grande do Sul, Brazil. Clinical, reproductive and metabolic assessments will be
carried out weekly from the 1st to the 6th week. The clinical evaluation consisted of
determining the body condition score, rectal temperature and recording postpartum
disorders. The reproductive evaluation consisted of (1) the examination of the vaginal
content were done through the Metricheck device in order to diagnose metritis (1st, 2nd
and 3rd week) and clinical endometritis (4th, 5th and 6th week); (2) in cytology uterine
using the Cytobrush in order to diagnose subclinical endometritis in animals that did not
present clinical endometritis; and (3) to confirm pregnancy by ultrasound 30 days after
IATF initiation. The metabolic evaluation was carried out through biochemical analyzes
of beta-hydroxybutyrate (BHB), cholesterol and aspartate aminotransaminase (AST) by
automated spectrophotometry and determination of ionic calcium by the selective
electrode technique. Pearson's Chi-square test or Fischer's exact test were used to
compare the occurrence of postpartum disorders assessed with calcemia, as well as to
assess the proportion ratios of the development of postpartum disorders in hypocalcemic
animals to categorical variables. To determine a cutoff point of this study for both groups,
ROC (Receiver Operator Characteristic) analyzes were performed. The prevalence of
subclinical hypocalcemia and metritis was higher in our study than in studies cited in the
literature. The prevalence of postpartum disorders between the 1st and 6th postpartum
weeks of hypocalcemic and normocalcemic dairy cows did not show statistical difference.

However, the association of some postpartum disorders and changes in clinical,



productive and laboratory data in hypocalcemic cows increased the risk of occurrence of
the disorder in question. The cut-off point for ionic calcium in the 1st postpartum week
for subclinical ketosis in our study was 2.5 mg/dL. The cut-off points for ionic calcium
for hepatic lipidosis and mastitis in the first postpartum week are 2.44 and 2.65 mg/dL,
respectively, and were considered accurate and showed a tendency to statistical
significance. The cutoff points for retained placenta, displacement of the abomasum,
metritis and dystocia had no statistical significance, suggesting that hypocalcemia does
not appear to be the most important risk factor for determining the occurrence of these
disorders. However, the chance of hypocalcemic animals developing metritis is greater
in cows with dystocia and in primiparous cows.

Keywords: Metabolic diseases, transition period, dairy cows.
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1 INTRODUCAO

O periodo de transicdo em vacas leiteiras é definido como as trés dltimas semanas
e as trés primeiras semanas com relacdo ao parto (GRUMMER, 1995; DRACKLEY,
1999; PICKETT; PIPENBRINK; OVERTON, 2003; TEDESCO et al., 2004; SMITH;
RISCO, 2005; SEIFI et al., 2007). Este periodo é caracterizado por alteracdes
nutricionais, metabolicas, hormonais e imunologicas que tém marcado impacto sobre a
ocorréncia de doencas metabolicas e infecciosas (LOISELLE et al., 2009).

O principal desafio enfrentado pelas vacas é o0 aumento expressivo na demanda de
energia e minerais para producéo de leite associado ao baixo consumo de matéria seca e,
portanto, insuficiente aporte de nutrientes (DEGARIS; LEAN, 2008; RABELO;
CAMPOQS, 2009). Com isso, a mobilizacdo de reservas corporais passa a ser a fonte das
exigéncias energeéticas e proteicas que ndo sdo supridas pela ingestdo de matéria seca.
Esta situacdo € chamada de balanco energético negativo (BEN), o qual é observado,
frequentemente, durante as Ultimas trés semanas de gestacdo e nas primeiras semanas de
lactacdo (FARIA, 2009).

Embora as adaptacfes homeorréticas ocorram em um esforco para manter um
equilibrio mineral fisioldgico a fim de suportar os requisitos de manutencdo e o estado
fisioldgico da lactagdo, as vacas correm maior risco de desenvolver doencas no inicio do
periodo pos-parto (LEBLANC; LESLIE; DUFFIELD, 2005).

A hipocalcemia clinica acomete entre 5 e 10% das vacas adultas (OETZEL, 1988;
MCLAREN et al., 2006), enquanto que a incidéncia da forma subclinica é muito maior,
podendo afetar em torno de 50% das vacas que entram em segunda lactacdo ou mais
(CURTIS et al., 1984; GOFF, 2008; SANTOS, 2011; CORREA; GONZALEZ; SILVA,
2010).

Em termos econdmicos, vacas com hipocalcemia clinica ao parto tém maior
propensdo a desenvolver prolapso uterino, mastite clinica, distocia e retencéo de placenta
(CORBELLINI, 1998; DUFFIELD, 2000). Do mesmo modo, as vacas com hipocalcemia
subclinica apresentam maior risco de desenvolver metrite (MARTINEZ et al., 2012),
deslocamento de abomaso (CHAPINAL et al., 2011) e de descarte (ROBERTS et al.,
2012).

Estudos que avaliem a hipocalcemia subclinica como fator de risco para

ocorréncia de transtornos metabdlicos, bem como, estudos que determinem um ponto de
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corte de célcio idnico sérico para o diagnostico de transtornos metabdlicos no pos-parto
de vacas leiteiras na regido sul do Brasil sdo escassos.

1.1 Objetivos

1.1.1 Objetivo geral

Determinar se a hipocalcemia constitui um fator de risco para a ocorréncia de
transtornos do pos-parto (hipocalcemia clinica, cetose clinica, cetose subclinica, lipidose
hepatica, deslocamento de abomaso, mastite clinica, metrite, endometrite clinica,
endometrite subclinica, retencdo de placenta e distocia) e para diagndstico gestacional

negativo ao primeiro servigo em vacas leiteiras.

1.1.2 Objetivos especificos

Definir a prevaléncia de transtornos do pos-parto (hipocalcemia clinica, cetose
clinica, cetose subclinica, lipidose hepética, deslocamento de abomaso, mastite clinica,
metrite, endometrite clinica, endometrite subclinica, retencéo de placenta e distocia) em
vacas leiteiras.

Determinar o ponto de corte da concentracao sérica de calcio ibnico para prever a
ocorréncia de transtornos do p6s-parto em vacas leiteiras.

Associar a ocorréncia de transtornos do pds-parto em vacas hipocalcémicas com
dados clinicos, produtivos e laboratoriais (escore de condicdo corporal ao parto,
diagnostico gestacional negativo ao primeiro servico, distocia, paridade, temperatura

retal, tipo de sistema de producdo, colesterol).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Homeostase do célcio e periodo de transi¢ao

O célcio (Ca) € o mineral mais abundante no organismo animal (1 a 2%), com
99% de sua ocorréncia nos 0ssos e dentes, principalmente sob a forma de cristais de
hidroxiapatita [Ca10(PO4)s(OH).] e fosfato de célcio [Caz(POa)2]. O restante do calcio
corporal é encontrado nos fluidos extracelular e intracelular e nos tecidos moles
(MCDOWELL, 2003).

No plasma, se encontram duas fra¢6es principais deste mineral: o célcio ligado as
proteinas, principalmente a albumina e o célcio livre ou idnico (40-50%), necessario para
as funcbes celulares como: permeabilidade de membrana, coagulagdo sanguinea,
excitabilidade neuromuscular, contracdo muscular, cofator enziméatico e mensageiro
hormonal (BARROS, 2015). Em ruminantes, as concentracOes séricas de calcio total e
calcio ibnico estdo entre 8,5a 11,5 mg/dL, e 4,5 a 5,5 mg/dL respectivamente (SANTOS,
2011; JAWOR et al., 2012; GOFF; HORST, 1997).

Vacas leiteiras de alta producédo enfrentam um periodo desafiador na transicéo do
final da gravidez para o inicio da lactacdo. A demanda de energia aumenta em 2,5 vezes
(REYNOLDS et al., 2003) e os requisitos minerais, especialmente calcio, aumentam em
mais de 65% para apoiar a lactogénese no inicio da lactacdo (DEGARIS; LEAN, 2008).

Apesar das adaptacdes em busca de ajustes as demandas crescentes, as vacas
leiteiras frequentemente sofrem uma diminuicéo nas concentragdes de calcio no pos-parto
precoce (CAIXETA et al, 2015).

A homeostase do célcio é controlada de forma muito precisa, sendo que neste
equilibrio intervém trés hormonios: o horménio da paratireoide (PTH), secretado pelas
glandulas paratireoides, a calcitonina secretada pelas células C da glandula tiredide e e
1,25-dihidroxivitamina D, secretada pelos rins, originada a partir da vitamina D, em
resposta ao aumento sanguineo do PTH (OTERO et al., 2013).

O PTH é o principal hormonio envolvido na regulacdo do céalcio. A agéo bioldgica
hipercalcémica dele ocorre pela influéncia direta nas células alvo dos 0ssos (osteoclastos
e ostedcitos) e dos rins (tubulos distais e proximais) e pela a¢éo direta no duodeno (GOFF,
2000).

Tipicamente, o PTH sérico aumenta quando se aproxima o parto, ativando a

ressorcao 0ssea e a reabsorcao tubular renal para aumentar o célcio sérico (GOFF, 2000).
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Assim que a concentracdo de célcio diminui, a concentracdo de PTH aumenta. Altas
concentragdes de PTH promovem a produgdo de la-hidroxilase nos rins, a enzima que
converte a 25-dihidroxivitamina D a 1,25-dihidroxivitamina D, a qual tem como funcgéo
estimular a absorcdo de Ca e fdésforo (P) no intestino, ou seja, o0 PTH aumenta
indiretamente a absor¢édo de ions de célcio no duodeno (HORST et al., 1997). Além disso,
nas células dos tabulos renais, 0 PTH previne a reabsor¢do de fosfato pelos tubulos
proximais e permite a reabsorcdo de calcio nos tubulos distais (GOFF, 2000). Quando a
concentracdo de calcio esta dentro da normalidade, a secrecdo de PTH diminui e a 1,25-
dihidroxivitamina D é catabolizada (HORST et al., 1997).

Nos 0ss0s, 0 PTH provoca a ressor¢édo através da mobilizacdo de calcio do centro
para a superficie dos ossos e, ao formar um ambiente acido no fluido extra-celular
adjacente, ajuda a solubilizar o mineral (GOFF, 2000). Para que o transporte de célcio
intestinal incremente, sdo necessarias, desde 0 momento do parto, ao menos 24 horas de
estimulacdo de 1,25-dihidroxivitamina D, enquanto que, para que ocorra a ativacdo da
mobilizacdo do calcio a nivel 6sseo sdo necessarias 48 horas de estimulacdo do PTH
(MARTIN-TERESO; MARTENS, 2014).

O aumento na concentracdo de célcio no sangue induz a inibicdo da sintese de
PTH e estimula a sintese e liberacdo de calcitonina pelas células parafoliculares da
tiredide. Esta, por sua vez, inibe diretamente a acdo dos osteoclastos na ressor¢ao 6ssea e
aumenta a excrecdo renal de célcio, restabelecendo as concentracdes sanguineas deste
mineral e evitando hipercalcemia (SANTOS, 2011; OTERO et al., 2013). O balanc¢o deste
mineral deve estar equilibrado entre a absorcéo intestinal (em torno de 68%), eliminacéo
enddgena pela remodelacdo 6ssea e as necessidades para gestacao e lactacdo com o calcio
da dieta (MCDOWELL, 2003).

2.2 Hipocalcemia

A hipocalcemia é uma das enfermidades metabolicas mais comuns no gado
leiteiro, sendo a desordem macromineral mais importante que afeta as vacas no periodo
de transicdo (MULLIGAN et al., 2006) que resulta da falha dos mecanimos de
homeostase em manter as concentra¢fes normais de calcio no sangue (GOFF; HORST,
1997a).

A forma clinica deste transtorno também é conhecida como hipocalcemia

puerperal, febre do leite ou paresia puerperal e pode causar progressiva disfuncdo
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neuromuscular com paralisia flacida, colapso circulatorio e depressdo de consciéncia
(CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010).

2.2.1 Etiologia

A hipocalcemia acontece devido ao desequilibrio na homeostase do célcio, sendo
que o defeito parece residir na sensibilidade dos tecidos 0sseos e renais a estimulagdo do
PTH. Evidéncias sugerem que o status &cido-base da vaca dita a sensibilidade dos tecidos
a estimulacdo do PTH, e que a alcalose metabdlica é responsavel pela diminuicdo da
responsividade ao PTH nos tecidos (GOFF; HORST, 2003).

O excesso de potéssio dietético € muito comum e é o fator mais importante
causando alcalose metabdlica em vacas leiteiras. Em vacas alimentadas com uma dieta
de alto teor de cations, o pH sanguineo pode se tornar mais alcalino, alterando a estrutura
conformacional do receptor de PTH de modo que, este hormdnio e seu receptor ndo
interajam téo eficientemente (BUSHINSKY, 2001).

Vacas gestantes alimentadas com dietas pré-parto com teores elevados de célcio
aumentam a secre¢cdo do hormdnio calcitonina durante o periparto. O efeito
hipocalcémico da calcitonina predomina e faz com que os niveis de célcio no sangue
caiam para menos de 50% da concentragéo normal (ABD-ALLAH; BAKR, 2015).

Sob essas condigdes, a ressorcdo Gssea nesse periodo é relativamente baixa,
existindo apenas uma quantidade pequena de osteoclastos ativos capazes de responder
rapidamente ao PTH. Portanto, quando a secrecdo de PTH aumenta devido a
hipocalcemia abrupta no p6s-parto, 0 aumento da atividade dos poucos osteoclastos ativos
presentes nas superficies dsseas € insuficiente para levar a normocalcemia (THOMAS;
CHARLES, 1997).

Além disso, a elevada demanda de célcio para producédo de colostro, entre as 24 e
48 horas pos-parto, pode superar a capacidade homeostatica do animal (OTERO et al.,
2013). O fator desencadeante esta na concentracdo de célcio no colostro, a qual € quase
duas vezes superior a concentracao no leite. Exemplificando, uma vaca pesando 650 kg,
no primeiro dia de lactacdo, necessita de 2,0 a 2,3 g de célcio para sintetizar 10 kg de
colostro, o que € equivalente a 7 a 10 vezes a quantidade de célcio presente no sangue
(SANTOS, 2011).
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Essa subita demanda por calcio faz com que, praticamente, toda vaca leiteira passe
por periodos de hipocalcemia subclinica pds-parto (SANTOS, 2011) e, muitas vezes,

resulte na hipocalcemia clinica.

2.2.2 Epidemiologia

Aproximadamente, 5% das vacas adultas sdo afetadas pela forma clinica da
doenca, enquanto a prevaléncia da forma subclinica € muito maior, podendo afetar entre
30 e 70% delas (REINHARDT et al., 2011). Mais dados de prevaléncia de hipocalcemia

clinica e subclinica em bovinos leiteiros em diferentes paises sao mostrados na Tabela 1.

Tabela 1 - Prevaléncia de hipocalcemia clinica e subclinica em bovinos leiteiros em diferentes
paises

Autor (Ano) Hipocalcemia Hipocalcemia  Local
clinica (%) subclinica (%o)
Ortolani (1995) 0,5a5,0 -* Brasil
Corbellini (1998) 6,3 -* Argentina
Moore et al. (2000) 8,0 73,0 EUA
Roche (2003) 5,0 33,0 Nova Zelandia
DeGaris e Lean (2008) 35a7,0 -* Australia
Reinhardt et al. (2011) -* 54,0 EUA
Chamberlin et al. (2013) -* 51,0 EUA
Ribeiro et al. (2013) -* 43,3 EUA
Kock (2013) -* 45,5 Portugal
Fiorentin et al. (2018) -* 17,1 Brasil
Venjakob, Borchardt, 7,2 40,2 Alemanha
Heuwieser (2017)

*.: Valor ndo determinado no estudo

Hipocalcemia subclinica é definida como uma baixa concentragéo de calcio sérico

sem o desenvolvimento de sinais clinicos (CAIXETA et al., 2017).

2.2.3 Pontos de corte

Diversos pontos de corte vém sendo utilizados para a classificacdo da
hipocalcemia clinica e subclinica. Para considerar uma vaca com hipocalcemia clinica,
Goff e Horst (1997b) e Santos (2011), consideram que o célcio total deve estar abaixo de
5,5 g/L (1,37 mmol/L). Nogueira (2010), Roche e Berry (2006) e Degaris e Lean (2006)
afirmam que se considera hipocalcemia clinica quando a concentracéo de célcio total €

inferior a 5,6 g/L (1,4 mmol/L) somado a sinais clinicos associados.
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No caso da hipocalcemia subclinica, ha discordancia entre diversos autores: para
Otero et al. (2013), Goff e Horst (1998) e Jawor et al. (2012), se considera como positivo
o animal que apresenta concentracdo sérica de calcio total menor que 7,5 g/L (1,8
mmol/L) ou célcio iénico menor que 4,0 g/L (1,0 mmol/L). Hansen et al. (2003), Roche
e Berry (2006) consideraram que o ponto de corte para a hipocalcemia subclinica deve
ser 8,0 g/L (2 mmol/L) de célcio total. Estudos de Chapinal et al. (2011) e Chapinal et al.
(2012) sugerem que o ponto de corte para declarar a hipocalcemia subclinica deve ser

abaixo de 8,4 mg/dL (2,1 mmol/L) de calcio total sérico.

2.2.4 Fatores pré-disponentes para hipocalcemia
2.2.4.1 Alcalose metabdlica

Dietas consideradas alcalinas, ricas em sodio (Na), potassio (K), célcio (Ca) e
magnésio (Mg) promovem alcalose metabolica por conter altas concentracGes de cétions
e, consequentemente, comprometem os mecanismos de homeostase do calcio durante os
primeiros dias de lactacdo, favorecendo o aparecimento da hipocalcemia subclinica
(CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010; SANTOS, 2011).

Isso ocorre porque a alcalose metabdlica bloqueia a resposta do organismo ao
PTH, ja que a conformacdo do receptor deste horménio é alterada nessas condigdes. No
tecido 6sseo ha menor ressor¢cdo Gssea osteoclastica, enquanto que nos rins ha menor
reabsorcéo renal de célcio a partir do filtrado glomerular e, além disso, ndo ativam a 25-
hidroxivitamina D em 1,25-dihidroxivitamina D, o que compromete a absorcao intestinal
de célcio (GOFF, 2004; KOCK, 2013).

Para Goff (2009), a grande oferta do cation K* nas dietas, é a principal causa da
alcalose metabodlica. O teor de potassio nas forragens é afetado, principalmente, pela
maturidade das plantas, sendo que os cortes precoces das pastagens contém maior teor
desse mineral (MCDOWELL, 2003). O uso de fertilizantes quimicos e de adubacdo com
dejetos animais também influencia nas concentracdes de K* nas forragens (MARTIN et
al., 2011).

2.2.4.2 Hipomagnesemia
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Dietas deficientes em magnésio causam inibicdo da mobilizacdo do célcio por
efeito direto sobre o metabolismo dos ossos, interferindo com a absorcédo intestinal de
calcio e estimulando a secrecéo de calcitonina (CORREA; GONZALEZ, SILVA, 2010).

A hipomagnesemia também é capaz de interferir com a capacidade da PTH para
atuar em seus tecidos alvo. Quando o PTH liga o seu receptor aos tecidos 0sseos ou renais,
inicia a ativacdo da enzima adenilato ciclase, resultando na producdo do segundo
mensageiro, AMP ciclico. Em alguns tecidos, as interacbes PTH-receptor também devem
causar a ativacdo da fosfolipase C, resultando na producdo dos segundos mensageiros
diacilglicerol e inositol 1,4,5-trifosfato, os quais possuem um local de ligagdo com o
Mg™™, que deve ser ocupado para suas atividades completas (RUDE, 1998).

2.2.4.3 Hiperfosfatemia

Dietas ricas em fosforo (> 80 g/dia) inibem a producdo de la-hidroxilase a nivel
renal, diminuindo a produgdo de 1,25-dihidroxivitamina D e, portanto, a absor¢do de
calcio intestinal (CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010).

2.2.4.4 ldade

A medida que as vacas envelhecem, apresentam maior risco de desenvolverem
hipocalcemia, sendo que vacas primiparas raramente so acometidas. Animais mais
velhos sdo mais propensos a desenvolver a condicdo, provavelmente pela menor presenca
de receptores de vitamina D nos enterocitos (SANTOS, 2011). Horst et al. (1997),
demonstraram que a enzima 24-hidroxilase, uma enzima que inativa a 1,25-
dihidroxivitamina D, aumenta drasticamente na vaca mais velha. Além disso, vacas mais
velhas tém maior producdo leiteira e, consequentemente, maior demanda de calcio
(CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010).

2.2.4.5 Raca

Vacas da raca Jersey sdo mais suscetiveis que vacas da raga Holandesa,
provavelmente pela menor concentracao de receptores para 1,25-dihidroxivitamina D nas
células epiteliais do intestino (CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010). Outro fator que
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contribui para esta condi¢do é a maior concentracao de célcio no leite e colostro em vacas
desta raca (KOCK, 2013).

2.2.5 Associacdo entre hipocalcemia e outros transtornos metabdlicos

A hipocalcemia clinica tem sido associada a multiplos transtornos do pds-parto
tais como distocia, prolapso uterino, membranas fetais retidas, metrite, baixa fertilidade,
mastite e motilidade ruminal e abomasal reduzida (CURTIS et al., 1983, GOFF, 2004).

Corbellini (1998), em estudos epidemioldgicos realizados pela Universidade de
Cornell (EUA), demonstrou que as vacas com hipocalcemia clinica ao parto tém 3,1 vezes
mais chances de apresentar prolapso uterino, 5,4 vezes mais mastite clinica, 7,2 vezes
mais distocia e 5,7 vezes mais chances de desenvolver retencdo de placenta que 0s
animais normais. Duffield (2000), concluiu que o surgimento desta enfermidade pode
aumentar o fator de risco (FR) da retencdo de membranas fetais (FR=4,33), da mastite
(FR=5,4), do deslocamento do abomaso (FR= 6,0) e da cetose (FR= 23,4).

A hipocalcemia subclinica pode aumentar o risco de doencgas secundarias, as quais
estdo relacionadas a diminui¢do da contracdo muscular (GOFF, 2008) e da fungdo imune
das vacas leiteiras (KIMURA; REINHARDT; GOFF, 2006). Kimura, Reinhardt e Goff
(2006) demonstraram que a hipocalcemia esta associada a reducdo nos estoques
intracelulares de calcio nas células mononucleares do sangue periférico, o que exacerba
a imunossupressdo periparturiente (Figura 1). Também foi demonstrado que vacas com
hipocalcemia clinica ou subclinica sofrem maior aumento no nivel de cortisol em resposta
ao parto (MULLIGAN et al., 2006), o que também acredita-se ser um importante

componente da supresséo da imunidade (MARTINEZ et al., 2012).

Figura 1 - Consequéncias da hipocalcemia sobre a funcdo muscular e imunologica de
bovinos leiteiros (adaptado de Mulligan et al., 2006)
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Diversos estudos associam a ocorréncia de hipocalcemia subclinica com
transtornos do pos-parto: vacas com hipocalcemia subclinica apresentam maior risco de
desenvolver metrite (MARTINEZ et al., 2012), cetose (KARA, 2013), retencdo de
placenta, deslocamento de abomaso (CHAPINAL et al., 2011) e de descarte (ROBERTS
et al., 2012) e apresentam um metabolismo lipidico hepético comprometido
(CHAMBERLIN et al., 2013).

Além das alteracbes causadas pela queda no calcio sérico, o metabolismo
energeético de vacas leiteiras estd prejudicado devido a capacidade de mobilizar energia
para equilibrar o déficit resultante da producéo de leite e a menor ingestdo de matéria seca
(OSPINA et al., 2010). Os depositos lipidicos sdo mobilizados na forma de acidos graxos
ndo esterificados (NEFA) e sdo utilizados para energia tanto na glandula mamaria quanto
nos tecidos ndo mamarios (ALLEN; PIANTONI, 2013). Os NEFA também s&o oxidados
pelo figado em corpos cetdnicos, incluindo o beta-hidroxibutirato (BHB), que também
pode ser usado como fonte de energia (GORDON; LEBLANC; DUFFIELD, 2013). A
producdo de NEFA e BHB acima de varios limiares estd fortemente associada a efeitos
prejudiciais a saude e a producdo (OSPINA et al., 2010; CHAPINAL et al., 2012).

A hipocalcemia foi associada ao comprometimento do desempenho reprodutivo
ao retardar a retomada da ciclicidade ovariana (JONSSON et al., 1999) e a resposta
prejudicada aos protocolos de sincronizagdo do estro (MCNALLY et al., 2014). O
primeiro mecanismo de regulacdo metabdlica que prejudica o desempenho reprodutivo é
a reducdo da disponibilidade de célcio para as células imunes (KIMURA, REINHARDT,

GOFF, 2006), diminuindo a funcdo dos neutrofilos e levando ao aumento do risco de
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doencas infecciosas uterinas (MARTINEZ et al., 2012), as quais sdo agravadas pela
incapacidade do utero em expelir o contetido uterino devido a diminuicéo da capacidade
de contracgdo uterina causada pela deficiéncia de calcio (HANSEN et al., 2003).

Em segundo lugar, a hipocalcemia subclinica exacerba o balanco energético
negativo (RIBEIRO et al., 2013) e prejudica o metabolismo lipidico (CHAMBERLIN et
al., 2013). A menor disponibilidade de energia intensifica ainda mais a disfuncdo das
células imunes e, consequentemente, aumenta a ocorréncia de doencas uterinas
(GALVAO et al., 2010). As doengas clinicas e subclinicas estio associadas a taxas
reduzidas de gravidez por inseminacdo artificial e atraso no retorno a ciclicidade
(RIBEIRO et al., 2013).

Vacas normocalcémicas tém maiores chances de emprenhar no primeiro servico
(CHAPINAL et al., 2012; MARTINEZ et al., 2012) e menores chances de desenvolver
distarbios reprodutivos (CHAPINAL et al., 2012; RIBEIRO et al., 2013) quando

comparadas as vacas hipocalcémicas.
2.2.6 Sinais clinicos

Quando os valores de calcio sérico estdo reduzidos, inicialmente, observa-se
excitacdo do sistema nervoso, com contragdes musculares verificadas durante o primeiro
estagio da hipocalcemia. Com a evolucdo do quadro, hd diminuicdo da liberacdo de
acetilcolina, devido a baixa concentracdo de célcio na juncdo neuromuscular, o que
resultard em paralisia. A interacdo entre a actina e a miosina, responsavel pela contracao
muscular, também estara prejudicada pelo déficit de calcio (BARROS, 2015).

Os sinais clinicos da hipocalcemia sdo divididos em trés estagios. No primeiro
estagio, o animal esta em estacdo, apresentando tremores musculares, hipersensibilidade
e tem dificuldade em comer. No segundo estagio, a vaca fica em decubito esternal
prolongado, prostrada, com temperatura subnormal e pulso fraco. No terceiro estagio, o
animal fica em decubito lateral, comatosa e com os membros estendidos. Se néo receber
tratamento, a paralisia muscular causada pelo desequilibrio no potencial elétrico das
células evolui até a morte do paciente (CORREA; GONZALEZ; SILVA, 2010).

Quando se trata de hipocalcemia subclinica, ndo existem sinais clinicos claros e,
portanto, ndo se pode estabelecer uma relacédo evidente entre sinais clinicos e o transtorno.
Porém, pode ser acompanhado do aumento da ocorréncia de patologias pos-parto
(CHAPINAL etal., 2012; MARTINEZ et al., 2012; OTERO et al., 2013).
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3 MATERIAIS E METODOS

Todos os procedimentos envolvendo animais foram aprovados pela Comissao de
Etica no Uso de Animais da Universidade Federal do Rio Grande do Sul sob o protocolo
n° 29966 do projeto “Doengas uterinas em vacas leiteiras: ocorréncia e caracteristica
metabolicas e reprodutivas” (Anexo 1) e autorizados pelos responsaveis dos rebanhos
(Anexos 2, 3, 4, 5, 6 e 7). Dados e amostras de soro do citado projeto foram utilizados
para analises sanguinea e estatistica.

Conforme a resolugdo 03/2000 da Camara de Pesquisa da Universidade Federal
do Rio Grande do Sul, essa pesquisa ndo envolve residuos prejudiciais ao ambiente de
trabalho, a0 meio ambiente e a sade humana. Os soros bovinos foram armazenados em
eppendorfs identificados com o nimero do animal e data da coleta, em temperatura de -
20°C. Apos a analise bioquimica, o material foi descartado conforme normas do Hospital

de Clinicas do Veterinarias da UFRGS no Laboratério de Anélises Clinicas Veterinarias.
3.1 Animais

Foram avaliadas 259 vacas da raca Holandesa (78 primiparas e 181 multiparas),
provenientes de nove fazendas comerciais, localizadas na regido da Serra Galcha nas
cidades de Veranopolis, Carlos Barbosa, Cotipord, Fagundes Varela e Vila Flores, no
estado do Rio Grande do Sul, Brasil, entre setembro de 2016 e novembro de 2017.

Com base em dados do IBGE (2017), nessas cidades foram ordenhas um total de
11.062 vacas. Para o célculo amostral, foi utilizado esse nimero de animais como
tamanho da populacdo estudada, com uma margem de erro de 5%, nivel de confianca de
95% e heterogeneidade de 20%, totalizando uma amostra animal de 241 animais.

As fazendas continham, em média, 45 vacas em lactagdo, as quais eram
ordenhadas duas vezes por dia. Pelos registros das propriedades, a producdo média em
305 dias de lactacdo foi de 9.760 kg de leite.

Em cinco das nove fazendas em estudo, os animais estavam mantidos em sistema
de producdo de confinamento com acesso ao pasto (n= 143), onde tinham acesso a
pastagem rotativa a base de aveia e azevém (no periodo entre maio a novembro) e tifton
85, capim Suddo e milheto (no periodo de dezembro a abril), em torno de seis horas por
dia, com disponibilidade de &gua ad libitum. Nas 18 horas restantes as vacas eram

alojadas no free stall com disponibilidade de alimento (racdo totalmente misturada) e



28

agua ou estavam sendo ordenhadas. Nas demais fazendas, os animais estavam alocados
em sistema de producédo de confinamento (n=116), onde n&o tinham acesso a pastagem,
permanecendo no free stall com disponibilidade de alimento (racdo totalmente misturada)
e agua ad libitum, de onde saiam apenas para ser ordenhadas. A dieta total fornecida para
as vacas no pos-parto foi formulada para atender os requisitos de vacas leiteiras de acordo
com as diretrizes estabelecidas pelo NRC (2001). Além disso, 0s animais recebiam
formulacGes comerciais de dietas anidnicas no periodo pré-parto.

Um total de quatro médicos veterinarios estiveram envolvidos neste estudo. Para
padronizar a comunicacdo de procedimentos clinicos e achados, todos os veterinarios
participantes receberam instrucGes padrdo, material e documentagéo no inicio do estudo.
Vaérias validacbes de procedimentos e classificacdo de resultados foram realizadas ao
longo do estudo. Todos os rebanhos participantes estavam dentro de um raio de 60 km e

compartilhavam condic@es climaticas semelhantes.

3.2 Avaliacdo clinica e reprodutiva

Todas as vacas foram classificadas para escore de condi¢do corporal ao parto
através do método subjetivo por observacdo e palpacdo na escala de 1 a 5, onde 1 sdo
vacas muito magras e 5 sdo vacas muito gordas, considerando-se os valores ideais para
vacas recém paridas entre 3 e 3,5 (EDMONSON et al., 1989).

Foram realizadas as avaliagfes detalhadas abaixo em todos os animais
semanalmente, entre a 12 e 62 semana ap0ds o parto:

Temperatura retal (TR) foi avaliada semanalmente. Temperaturas superiores a
39,4°C foram consideradas estresse térmico durante o verdo (outubro a marco) e,
associadas com um quadro febril durante o inverno (abril a setembro).

Também semanalmente, foi registrada na propriedade a ocorréncia de transtornos
do pds-parto (distocia, retengdo de placenta, mastite clinica, cetose clinica, hipocalcemia
clinica e deslocamento de abomaso). O diagndstico de alguns transtornos se deu de acordo
com as definicGes descritas na Tabela 2.

Tabela 2 - Defini¢Oes de alguns transtornos do po6s-parto

Diagnostico Definicao Referéncia
Distocia Assisténcia ao parto feita pelos Radostitis et al. (2006).
produtores ou por médicos veterinarios
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Retencdo de Falha na expulsdo placentaria dentro de  Kelton et al. (1998)
placenta 24 horas ap0s 0 parto

Hipocalcemia Anorexia, atonia ruminal, fraqueza Berge e Verten (2014);
clinica muscular, hipotermia, taquicardia e Radostitis et al. (2006).

resposta a administracdo intravenosa de
calcio imediatamente antes ou ap6s 0

parto
Cetose clinica Diminuicdo da producéo leiteira e da Ospinal et al. (2010);
ingestdo de matéria seca, perda de Berge e Verten (2014).

condic&o corporal, constipagéo e/ou
BHB > 3,0 mmol/L
Deslocamento Movimento do abomaso para a direita Ospinal et al. (2010);
de abomaso ou para a esquerda, detectados pela Berge e Verten (2014).
ausculta do som “ping” com a percussao
auscultatoria.
Mastite clinica  Inflamacéo da glandula mamaria, que Correa, Erb e Scarlett et
apresenta diversos sinais clinicos: al. (1993); Bradley
edema, aumento de temperatura, (2002).
endurecimento, dor, e/ou aparecimento
de grumos, pus ou qualquer alteracao
das caracteristicas do leite.

O exame do contetdo vaginal dos animais foi feito através do dispositivo
Metricheck (Simcrotech, Hamilton, Nova Zelandia) sendo este classificado em escore 0,
1, 2 e 3 (0: nenhum material de secrecdo ou muco claro, 1: manchas de material purulento
dentro de muco claro, 2: menos de 50% de material purulento no corrimento vaginal, 3:
mais de 50% de material purulento com ou sem descarga fétida) (SHELDON et al., 2006).
O diagndstico de metrite foi considerado quando houve contetdo vaginal na 12, 22 e 32
semanas pos-parto em vacas com escore >1. O diagnostico de endometrite clinica foi
considerado quando houve conteudo vaginal na 42, 52 e a 6% semanas pds-parto em vacas
com escore >1.

As vacas que apresentaram metrite puerperal aguda foram tratadas de acordo com
protocolo estabelecido na propriedade. As vacas com metrite clinica e endometrite de
qualquer grau nao foram tratadas.

Na 4% e na 6% semana pos-parto, naqueles animais que ndo apresentaram
endometrite clinica, foi realizada a citologia uterina mediante o uso da Cytobrush, uma
haste de metal ou plastica de aproximadamente 40 cm com cerdas de nylon na
extremidade. Laminas citologicas foram preparadas rolando a Cytobrush e fixadas para
posterior analise. Apos isso, foram levadas para o laboratorio, onde foram coradas com a
coloragdo Wright-Giemsa e analisadas através da contagem de 100 celulas em

microscopio éptico (400x) para determinar a porcentagem de polimorfonucleares (PMN).
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O diagndstico de endometrite subclinica foi considerado quando a porcentagem de PMN
era maior que 18% na 4? semana pds-parto e, maior de 10% na 62 semana pds-parto.

Aos 49 dias pos-parto, todos os animais iniciaram protocolo de inseminacéo
artificial em tempo fixo (IATF), como descrito a seguir: Dia 0: implante de progesterona
(1,0 g) intra vaginal + 2 mg de benzoato de estradiol intramuscular (IM) + 25 pg de
lecirelina IM; Dia 7: 0,482 mg de cloprostenol sddico IM; Dia 9: retirada do implante de
progesterona + 0,482 mg de cloprostenol sodico IM; Dia 11: 25 ug de lecirelina IM e 12
horas depois IATF. A gestacdo foi verificada por ultrassonografia 30 dias apds inicio da
IATF para calcular a taxa de concepgao ao primeiro servico.

Foram excluidos do estudo animais que tiveram duracdo de gestacdo menor que
265 dias e que foi realizada cesariana ou qualquer outro procedimento cirdrgico no

momento do parto.

3.3 Avaliacéo laboratorial

Amostras de sangue foram coletadas semanalmente (1% a 62 semana pds-parto) por
puncdo venosa ou arterial coccigea através do sistema vacutainer, em tubos sem
anticoagulante e enviadas ao laboratorio, sob refrigeracéo.

Para as analises bioquimicas, as amostras sem anticoagulante foram centrifugadas
para obtencdo de soro, o qual foi fracionado em aliquotas, armazenado em tubos do tipo
eppendorf e conservados a -20°C. As determina¢des bioquimicas de beta-hidroxibutirato
(BHB), colesterol e aspartato aminotransferase (AST) foram realizadas utilizando
espectrofotdbmetro automatico (Autoanalyser CM 200, Wiener Lab) utilizando kits
comerciais (Labtest, Brasil e Randox, Irlanda). Calcio idnico foi mensurado por técnica
de eletrodo seletivo utilizando hemogasdmetro (Cobas b 121 — Roche).

O diagndstico de alguns transtornos metabdlicos do pds-parto se deu de acordo

com as definicOes descritas na Tabela 3.

Tabela 3 - Pontos de corte para diagnéstico de alguns transtornos metabolicos

Diagnostico Ponto de corte Referéncias

Cetose clinica BHB >3,0 mmol/L Oetzel (2004); Vanholder et
al. (2015)

Cetose subclinica BHB >1,4 mmol/L Duffield (2004); Oetzel

(2004); Duffield et al. (2008);
Raboisson; Mounié; Maigné
(2014)
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Hipocalcemia subclinica  Calcio idnico < 4,0 Oetzel (2004); Martinez et al.
mg/dL (2014)

Balanco energético Colesterol < 80 mg/dL Kaneko (2006)

negativo (BEN)

Lipidose hepética AST >132 U/L + Kaneko (2006)
Nenhuma alteracdo

clinica do sistema
musculo-esquelético

3.4 Analise estatistica

Todos os dados foram anotados em uma planilha de campo, ap6s lancados no
programa Excel e posteriormente um banco de dados foi criado e esses dados exportados
para o programa estatistico SPSS versao 20.0.

Os dados foram digitados no programa Excel (Microsoft), onde se calcularam as
taxas de prevaléncia de hipocalcemia clinica, cetose clinica, cetose subclinica, lipidose
hepatica, deslocamento de abomaso, mastite clinica, metrite, endometrite clinica,
endometrite subclinica, retencdo de placenta e distocia através da seguinte formula:

Nc
~ Nar

onde P é a prevaléncia, Nc é nimero de casos do transtorno ocorridos em uma
populacdo em determinado periodo e Nar € nimero de animais sob risco de desenvolver
o transtorno durante 0 mesmo periodo.

Posteriormente, criou-se um banco de dados o qual foi exportado para o programa
estatistico SPSS versdo 20.0 e onde se realizou as demais analises. A vaca foi considerada
a unidade experimental e a normalidade dos dados foi verificada por meio do teste de
Shapiro-Wilk.

O teste Qui-quadrado de Pearson ou teste exato de Fischer foram utilizados para
as comparacgdes de ocorréncia dos transtornos do pos-parto avaliados com a calcemia,
assim como avaliar as razdes de prevaléncia do desenvolvimento de transtornos pos-parto
em animais hipocalcémicos para variaveis categéricas. Valores de p< 0,05 serdo
considerados como diferencas significativas entre os dados encontrados. Além disso,
valores de p< 0,1 serdo considerados como tendéncias.

Para determinar o ponto de corte de calcio idnico sérico que prevé a ocorréncia de
transtornos metabdlicos foram realizadas analises ROC (Receiver Operator

Characteristic), as quais analisam o célcio idnico sérico com a maior sensibilidade
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(animais positivos para um transtorno com calcio idnico sérico <4,0 mg/dL) combinada
com a maior especificidade (animais negativos para um transtorno com valor de calcio
idnico sérico >4,0 mg/dL).

A interpretacdo desse ponto de corte foi baseada na area sob a curva (AUC — area
under the curve). Se a AUC < 0,5, foi considerada ndo informativa; se 0,5 <AUC <0,7,
era precisa; se 0,7 <AUC <0,9, era muito precisa; se 0,9 <AUC <1, era altamente precisa;
e se AUC =1, era considerado perfeita (SWETS, 1988).
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4 RESULTADOS

4.1 Prevaléncia de transtornos do pds-parto

A prevaléncia de transtornos do pds-parto do presente estudo foi de 0,4% para
hipocalcemia clinica, 1,2% para cetose clinica, 57% para cetose subclinica, 31,1% para
lipidose hepatica, 1,5% para deslocamento de abomaso, 13,9% para mastite clinica,
76,8% para metrite, 45,6% para endometrite clinica, 34,4% para endometrite subclinica,

18,5% para retencdo de placenta e 20,8% para distocia, conforme demonstra o Gréafico 1.

Gréfico 1 — Prevaléncia de transtornos, entre a 1% e 62 semana pds-parto de vacas leiteiras
alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil

Hipocalcemia clinica | 0,4%
Cetose clinica 1 1,2%
Cetose subclinica I 57,0%
Lipidose hepatica NN 31,1%
Deslocamento de abomaso 0 1,5%
Mastite I 13,9%
Metrite I 76,8%
Endometrite clinica NN 45.6%
Endometrite subclinica NGNS 34,4%
Retencgdo de placenta [N 138,5%
Distocia [N 20,8%

Prevaléncia de transtornos do p6s-parto

A prevaléncia de transtornos do pds-parto entre a 12 e a 62 semana pos-parto de
vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul é descrita na Tabela
4. Cetose subclinica, lipidose hepatica, mastite clinica, metrite e endometrite clinica

apresentaram maior prevaléncia na 22, 12, 12 22 e 3% semana, respectivamente (p< 0,05).

Tabela 4 — Prevaléncia de transtornos no pos-parto em vacas leiteiras alojadas em fazendas da
serra do Rio Grande do Sul, Brasil; e associagdo com a semana pos-parto
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Transtorno Semana pdés-parto
do pdés-parto 12 28 3@ 42 52 62 p
Hipocalcemia n 1 - - - - -
clinica % 0,4 - - - - -
Cetose clinica n 0 1 1 1 0 0
0,700
% 0,0 0,4 0,4 0,4 0,0 0,0
Cetose n 6 16 4 15 6 11
. 0,016
subclinica % 2,3 6,2 15 5,8 2,3 4,2
Lipidose n 10 6 8 6 0 3
. 0,038
hepatica % 3,9 2,3 3,1 2,3 0,0 1,2
Deslocamento n 2 1 1 0 0 0
0,369
de abomaso % 0,8 0,4 0,4 0,0 0,0 0,0
Mastite n 15 2 5 5 5 4
.. 0,000
clinica % 5,8 0,8 1,9 1,9 1,9 15
Metrite n 131 181 123 - - -
0,000
% 50,6 69,9 48,2 - - -
Endometrite n - - - 98 64 43
. 0,000
clinica % - - - 37,8 24,7 16,6
Endometrite n - - - 52 - 59
. . 0,420
subclinica % - - - 34,0 - 29,8
Retencdo de n 48 - - - - -
placenta % 18,5 - - - - -
Distocia n 54 - - - - -
% 21 - - - - -

4.2 Transtornos do pés-parto: Fatores de risco e associa¢fes com calcemia e dados

clinicos, produtivos e laboratoriais

4.2.1 Hipocalcemia clinica

Quando analisadas por semana pds-parto (1% a 6), a ocorréncia de hipocalcemia

clinica em animais com ECC ao parto < 3 ndo apresentou diferenca significativa em
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relagdo aos animais que apresentaram hipocalcemia, somente. O mesmo aconteceu para
0s animais com ECC ao parto > 3,5, com diagndstico gestacional negativo ao primeiro
servico, com distocia, primiparos ou multiparos, com temperatura acima de 39,4°C no

inverno e naqueles confinados em free stall ou confinados com acesso ao pasto.

4.2.2 Cetose clinica

A ocorréncia de cetose clinica por semana po6s-parto ndo apresentou diferenca
significativa em animais com ECC ao parto <3, com ECC ao parto >3,5, com diagnostico
gestacional negativo ao primeiro servico, com distocia, primiparos ou multiparos, com
temperatura acima de 39,4°C no inverno e naqueles confinados em free stall ou
confinados com acesso ao pasto quando comparados a animais que apresentaram cetose

clinica, apenas.
4.2.3 Cetose subclinica

A ocorréncia de cetose subclinica foi 2,91 vezes maior em vacas hipocalcémicas
que possuiam ECC ao parto >3,5 na 22 semana pos-parto em relacdo as vacas com cetose
subclinica, apenas (Grafico 2 e Tabela 5). A mesma situacdo ocorreu na 3% semana,

porém, a razdo de proporcdes ndo pode ser calculada.

Grafico 2 - Ocorréncia de cetose subclinica e sua associa¢do com ECC ao parto >3,5 em vacas
leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil

p= 0,039
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Semanas pos-parto

z Cetose subclinica  m Cetose subclinica + ECC >3,5
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Tabela 5 - Razdes de prevaléncias de transtornos do pos-parto e de dados clinicos, produtivos e
laboratoriais de vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil

Razdes de Intervalo de
Semana o ]
prevaléncia (RP) confianga (95%)
Cetose subclinica X Cetose 2 2,91 1,04 -8,12 0,042
subclinica + ECC ao parto >3,5 3 - - -
Cetose subclinica X Cetose
subclinica + primiparas ou 4 6,17 0,826 - 46,1 0,076
multiparas
- 2 - - -
Cetose subclinica X Cetose 5
subclinica + Free Stall ou pasto
6 7,08 0,911 - 55,08 0,061
Lipidose hepéatica X Lipidose
. 3 4,073 0,838 - 19,79 0,082
hepatica + ECC ao parto > 3,5
BEN X BEN + ECC ao parto <3 6 1,6 1,217 - 2,114 0,001
BEN X BEN + ECC ao parto
4 1,38 1,119 - 1709 0,003
>3,5
BEN X BEN + Distocia 2 1,19 1,050 - 1,347 0,006
BEN X BEN + Free Stall ou
2 1,145 0,097 - 1,315 0,055
pasto
Mastite X Mastite + ECC ao 3 - - -
parto >3,5 1 2,73 0,963 - 7,77 0,059
Mastite X Mastite + Distocia 1 3,16 1,200 - 8,323 0,02
Mastite X Mastite + Free Stall
1 4,909 1,131 - 21,299 0,034
Ou pasto
) ) o 1 1,582 1,263 - 1,983 0
Metrite X Metrite + Distocia
2 1,316 1,140 - 1,518 0
1 1,41 1,118 -1,779 0,004
Metrite X Metrite + primiparas
3 1,48 1,164 - 1,901 0,002
ou multiparas
2 1,18 1,018 - 1,387 0,029
Endometrite clinica X
5 1,615 1,034 - 2,524 0,035
Endometrite clinica + Distocia
Endometrite clinica X
Endometrite clinica + 6 1,877 1,088 - 3,239 0,024
primiparas ou multiparas
Retencdo de placenta X 1 3,309 2,020 - 5,421 0
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Retencdo de placenta + 2 1,991 1,132 - 3,503 0,017
temperatura retal >39,4°C 3 2,04 1,144 - 3,644 0,016

A ocorréncia de cetose subclinica em animais hipocalcémicos multiparos foi 6,17

vezes maior do que em animais primiparos na 42 semana pés-parto (Gréafico 3 e Tabela
5).

Gréfico 3 - Ocorréncia de cetose subclinica e sua associacdo com a paridade (primiparas e
multiparas) em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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A ocorréncia de cetose subclinica em animais hipocalcémicos alojados em
fazendas com sistema de confinamento com acesso ao pasto foi maior do que em animais
hipocalcémicos alojados em fazendas com sistema de confinamento do tipo free stall, na
28 5% e 62 semana pos-parto (Grafico 4). Na 62 semana p6s-parto, a chance foi 7,08 vezes
maior e, nas demais semanas, as razbes de prevaléncia ndao puderam ser calculadas
(Tabela 5).

Gréfico 4 - Ocorréncia de cetose subclinica e sua associagdo com o tipo de sistema de producédo
em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de cetose subclinica em animais hipocalcémicos com ECC ao
parto <3, com diagnostico gestacional negativo ao primeiro servigo, com distocia ou com
temperatura retal acima de 39,4° C no inverno ndo apresentaram diferenga significativa

quando comparadas a animais que apresentaram cetose subclinica, apenas.

4.2.4 Balanco energético negativo

A ocorréncia de balanco energético negativo foi maior na 1?2, 22 32 e 42 semana,
consecutivamente, conforme demonstra o Gréafico 5.

Grafico 5 - Ocorréncia de balanco energético negativo em vacas leiteiras alojadas em fazendas
da serra do Rio Grande do Sul, Brasil, por semana po6s-parto
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A ocorréncia de balango energético negativo, na 6 semana pos-parto, em vacas
hipocalcémicas com ECC ao parto <3 foi 1,6 vezes maior do que em vacas com balanco
energético negativo, apenas (Grafico 6).

Gréfico 6 - Ocorréncia de balanco energético negativo e sua associagdo com o ECC ao parto < 3
em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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A ocorréncia de balango energético negativo, na 22 semana pds-parto, em vacas

com distocia foi 1,19 vezes maior do que em vacas com balanco energético negativo,
apenas (Grafico 7).

Gréfico 7 - Ocorréncia de balanco energético negativo e sua associagdo com distocia em vacas
leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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A ocorréncia de balango energético negativo em animais hipocalcémicos com
ECC ao parto >3,5, diagnostico gestacional negativo ao primeiro servi¢co, com distocia,
primiparas ou multiparas e com temperatura retal acima de 39,4° C no inverno e naqueles
confinados em free stall ou confinados com acesso ao pasto ndo apresentaram diferenca
significativa quando comparadas a animais que apresentaram balanco energético

negativo, apenas.

4.2.5 Lipidose hepatica

A ocorréncia de lipidose hepéatica em vacas teve tendéncia a ser maior em animais
com ECC ao parto >3,5, na 3% semana p0s-parto, sendo que estes animais tiveram 4,07
vezes mais de desenvolver o transtorno do que as vacas que apresentaram lipidose
hepética, somente (Grafico 8 e Tabela 5).

Gréfico 8 - Ocorréncia de lipidose hepatica e sua associagdo com o ECC ao parto >3,5 em vacas
leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de lipidose hepatica em animais hipocalcémicos com ECC ao parto
< 3,0, com diagndstico gestacional negativo ao primeiro servico, com distocia, primiparas

ou multiparas ou com temperatura retal acima de 39,4° C no inverno ndo apresentaram
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diferenca significativa quando comparada a animais que apresentaram lipidose hepatica,
apenas.

4.2.6 Deslocamento de abomaso

As ocorréncias de deslocamento de abomaso em animais com ECC ao parto <3
ndo apresentaram diferenca significativa em relacdo aos animais que apresentaram
deslocamento de abomaso, somente. O mesmo aconteceu para os animais com ECC ao
parto >3,5, com diagnostico gestacional negativo ao primeiro servigo, com distocia,
primiparos ou multiparos, com temperatura acima de 39,4°C no inverno e aqueles
confinados em free stall ou confinados com acesso ao pasto, em nenhuma semana pos-
parto.

4.2.7 Mastite clinica

A ocorréncia de mastite clinica, na 3% semana pds-parto, em vacas com ECC ao
parto >3,5 foi maior do que em vacas com mastite clinica, apenas. Além disso, na 12
semana pds-parto, a ocorréncia de mastite clinica em vacas com ECC ao parto > 3,5
apresentou tendéncia de ser maior (RP=2,73) do que em vacas com mastite clinica, apenas
(Grafico 9 e Tabela 5).

Grafico 9 - Ocorréncia de mastite clinica e sua associa¢cdo com o ECC ao parto >3,5 em vacas
leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil

p=0,06
10 9,4
= 8
S 6 p=0,013
S 6 gy
S 7 4.6
£, g 3.7 2.8
5 2 g 09 5 . 00 -0
o 0,80, b7 e Y e I
, A zm ZR 7m ZM 7z
12 22 38 42 5° 6°

Semana pos-parto

% Mastite = Mastite + ECC >3,5



42

A ocorréncia de mastite clinica, na 12 semana po6s-parto, em vacas com distocia

foi 3,16 vezes maior do que em vacas com mastite clinica, apenas (Grafico 10 e Tabela
5).

Gréfico 10 - Ocorréncia de mastite clinica e sua associacdo com a distocia em vacas leiteiras
alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de mastite clinica em animais hipocalcémicos com ECC ao parto
<3, com diagnostico gestacional positivo ao primeiro servigo, primiparas ou multiparas,
com temperatura retal acima de 39,4° C no inverno e naqueles confinados em free stall
ou confinados com acesso ao pasto ndo apresentaram diferenca significativa quando

comparadas a animais que apresentaram mastite clinica, apenas.

4.2.8 Metrite

A ocorréncia de metrite em vacas com distocia foi 1,58 e 1,31 vezes maior do que

em vacas com metrite, apenas na 12 e 22 semana p0s-parto, respectivamente (Grafico 11
e Tabela b).

Grafico 11 - Ocorréncia de metrite e sua associa¢do com distocia em vacas leiteiras alojadas em
fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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A ocorréncia de metrite em animais hipocalcémicos primiparos foi 1,31 e 1,48
vezes maior do que em animais multiparos, na 12 e 32 semana pds-parto, respectivamente.
Na 2% semana, a ocorréncia de metrite apresentou tendéncia de ser maior em animais

primiparos do que em multiparos (RP= 1,18) (Grafico 12 e Tabela 5).

Grafico 12 - Ocorréncia de metrite e sua associa¢do com a paridade (primiparas e multiparas)
em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de metrite em animais hipocalcémicos com ECC ao parto <3, com

ECC ao parto >3,5, diagndstico gestacional negativo ao primeiro servico e com
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temperatura retal acima de 39,4° C no inverno ndo apresentaram diferenga significativa

quando comparadas a animais que apresentaram metrite, apenas.

4.2.9 Endometrite clinica

A ocorréncia de endometrite clinica, na 5% semana pds-parto, em vacas com
distocia apresentou tendéncia de ser maior do que em vacas com endometrite clinica,
apenas (RP=1,61) (Gréafico 13 e Tabela 5).

Gréfico 13 - Ocorréncia de endometrite clinica e sua associacdo com distocia em vacas leiteiras
alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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A ocorréncia de endometrite clinica em vacas primiparas foi 1,87 vezes maior do

que em vacas multiparas na 6 semana pos-parto (Gréafico 14).

Gréfico 14 - Ocorréncia de endometrite clinica e sua associacdo com a paridade (primiparas e
multiparas) em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de endometrite clinica em animais hipocalcémicos com ECC ao
parto <3, com ECC ao parto >3,5, diagndstico gestacional negativo ao primeiro servico e
com temperatura retal acima de 39,4° C no inverno nao apresentaram diferenca

significativa quando comparada a animais que apresentaram endometrite clinica, apenas.

4.2.10 Endometrite subclinica

A ocorréncia de endometrite subclinica por semana pés-parto ndo apresentou
diferenga significativa em animais com ECC ao parto <3, com ECC ao parto >3,5, com
diagnostico gestacional negativo ao primeiro servico, com distocia, primiparos ou
multiparos, com temperatura acima de 39,4°C no inverno e nagueles confinados em free
stall ou confinados com acesso ao pasto quando comparados a animais que apresentaram

endometrite subclinica, apenas.

4.2.11 Retencéo de placenta

A ocorréncia de retencdo de placenta em vacas com temperatura retal > 39,4°C no
inverno foi 3,30, 1,99 e 2,04 vezes maior do que em vacas com retencdo de placenta,

apenas, na 12, 22 e 3% semana pos-parto (Grafico 15 e Tabela 5).

Grafico 15 - Ocorréncia de retencéo de placenta e sua associagdo com temperatura retal >
39,4°C em vacas leiteiras alojadas em fazendas da serra do Rio Grande do Sul, Brasil
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As ocorréncias de retencéo de placenta em animais hipocalcémicos com ECC ao
parto <3, com ECC ao parto >3,5, diagndstico gestacional negativo ao primeiro servico,
com distocia e primiparas ou multiparas ndo apresentaram diferenca significativa quando

comparada a animais que apresentaram retencao de placenta, apenas.

4.2.12 Distocia

As ocorréncias de distocia em animais hipocalcémicos com ECC ao parto <3, com
ECC ao parto >3,5, diagnostico gestacional negativo ao primeiro servi¢co, com distocia,
primiparas ou multiparas e com temperatura retal acima de 39,4° C no inverno nédo

apresentaram diferenca significativa quando comparada a animais que apresentaram
distocia, apenas.

4.3 Ponto de corte para calcio iénico sérico como preditor de transtornos do pos-
parto

Os pontos de corte de célcio idnico sérico como preditor de transtornos do pos-
parto, sensibilidade, especificidade e area sob a curva (AUC) determinados a partir da

analise ROC sdo mostrados na Tabela 6. As curvas ROC sdo representadas entre as
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figuras 2 e 14. Transtornos com nenhuma ocorréncia na 12 semana pos-parto ndo foram

incluidos na andlise.

Tabela 6 - Determinacdo dos pontos de corte de calcio ibnico através da analise ROC como
preditor de transtornos metabdlicos na 12 semana do pds-parto em vacas leiteiras

Ponte

Transtorno de ggrte Sensibi- | Especifi- Intedr(;/alo

do pos- n o lidade | cidade | AUC fi p

arto caiclo (%) (%) contianca

P ibnico de 95%

(mg/dL)

Cetose

o 6 2,50 66,7 69,2 0,753 [ 0,58 | 0,92 | 0,03
subclinica
Lipidose

. 10 2,44 80,0 67,5 0,671|0,51|0,83 | 0,07
hepatica
Desloca-
mento 2 3,08 50,0 86,4 0451 O 1 10,29
de abomaso
Mastite 15 2,65 40,0 71,7 0,503 [ 0,35 | 0,65 | 0,08
Metrite 131 | 2,23 47,3 53,9 0,477 | 0,40 | 0,54 | 0,52
Retencao de

48 2,03 66,7 47,9 0,543 0,46 | 0,63 | 0,35

placenta
Distocia 54 2,03 59,3 46,8 0,496 | 0,41 | 0,58 | 0,93

Figura 2 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de calcio idnico sérico como

preditor de cetose subclinica na 12 semana pos-parto de vacas leiteiras
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Figura 3 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de calcio idnico sérico como
preditor de lipidose hepatica na 12 semana pés-parto de vacas leiteiras
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Figura 4 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de célcio idnico como preditor de
deslocamento de abomaso na 12 semana pés-parto de vacas leiteiras
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Figura 5 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de célcio idbnico como preditor de
mastite na 12 semana pos-parto de vacas leiteiras
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Figura 6 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de célcio idnico como preditor de
metrite na 1 semana pds-parto de vacas leiteiras
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Figura 7 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de célcio idnico como preditor de
retencdo de placenta na 12 semana pds-parto de vacas leiteiras
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Figura 8 - Curva ROC que determina o ponto de corte critico de célcio idnico como preditor de
distocia na 12 semana pds-parto de vacas leiteiras
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Segundo a classificacdo da medida AUC dada por Sweets (1988), considera-se
esta medida precisa quando 0,5 <AUC < 0,7; se 0,7 < AUC < 0,9, considera-se muito
precisa; se 0,9 < AUC <1, considera-se altamente precisa; e se AUC = 1, considera-se
perfeita. Em nosso estudo, o valor de AUC da curva ROC que determinou o ponto de
corte para célcio ibnico sérico para cetose subclinica foi considerado muito preciso (AUC
=0,753). Além disso, esta medida apresentou diferenca estatistica significativa (p=0,03),
0 que valida o ponto de corte de célcio idnico na 12 semana pos-parto em 2,5 mg/dl.

Em outras palavras, utilizando 2,5 mg/dL como ponto de corte de célcio idnico,
seria possivel prever 66,7% das vacas que desenvolveram cetose subclinica na 13%semana
pos-parto (sensibilidade) e 69,2% das vacas que ndo desenvolveram cetose subclinica na
12 semana poés-parto (especificidade).

Os valores de AUC das curvas ROC que determinaram o ponto de corte para
calcio ibnico sérico para lipidose hepatica e mastite na 1* semana pds-parto foram
considerados precisos e apresentaram tendéncia a significancia estatistica. Os pontos de
corte de calcio idnico sérico na 12 semana pos-parto para predizer lipidose hepética e

mastite sdo 2,44 e 2,65 mg/dL, respectivamente.
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Os valores de AUC das curvas ROC que determinaram o ponto de corte para
calcio idnico sérico para predizer retencdo de placenta na 12 semana pds-parto tambem
foi considerado preciso. Entretanto, ndo houve diferenca significativa (p> 0,05),
invalidando o ponto de corte de célcio idnico sérico demonstrado na Tabela 6. Os valores
de AUC das curvas ROC que determinaram os pontos de corte de célcio iénico sérico
como preditores de deslocamento de abomaso, metrite e distocia foram considerados néo-

informativos e ndo apresentaram diferenca estatistica.
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5 DISCUSSAO

No presente estudo, 96,1% das vacas (n= 251) foram classificadas como
hipocalcémicas e, 3,1% (n= 8) das vacas foram classificadas como normocalcémicas.
Cabe destacar que, a falta de proporcdo entre 0 nimero de animais em cada grupo
inviabilizou qualquer comparacéo estatistica entre 0s mesmos.

Portanto, utilizando como ponto de corte para hipocalcemia subclinica o valor de
4,0 mg/dL de calcio idnico sérico, a prevaléncia de hipocalcemia subclinica da 12 a 62
semana pos-parto foi de 96,1%.

Em estudos anteriores, a ocorréncia de hipocalcemia subclinica variou. De acordo
com levantamento feito por Reinhardt et al. (2011), a hipocalcemia subclinica apresentou
incidéncia entre 25 e 54% em rebanhos americanos, entre a 12 e 6% semana pos-parto.
Fiorentin et al. (2018) encontraram incidéncia de 17,1% de hipocalcemia subclinica em
rebanhos de vacas Holandesas no oeste de Santa Catarina, Brasil, nos primeiros 30 dias
apos o parto. Sedo et al. (2018), avaliando vacas em pastejo, percebeu que 27,3% delas
apresentaram hipocalcemia subclinica no dia do parto e, 39,3%, sete dias ap0s o parto.
Caixeta et al. (2017) avaliou dois rebanhos americanos mantidos em confinamentos do
tipo free stall e encontrou uma incidéncia de 78% nos trés primeiros dias de lactacao.
Rodriguez, Aris e Bach (2017) também encontraram 78% de incidéncia de hipocalcemia
subclinica nos dois primeiros dias de lactacdo em rebanhos mantidos em confinamentos
do tipo free stall, na Espanha.

Sdo possiveis fontes de variacdo para a ocorréncia de hipocalcemia subclinica:
momento do diagnostico, metabdlito dosado (calcio i6nico versus célcio total), ponto de
corte, paridade, ECC ao parto, manejo de vacas (sistema de producéo, nutri¢do, producéo

de leite, etc.). A influéncia de alguns desses fatores sera discutida mais adiante.

5.1 Transtornos do pos-parto: prevaléncia, associacdes e fatores de risco

5.1.1 Hipocalcemia clinica

A prevaléncia de hipocalcemia clinica encontrada neste estudo foi de 0,4%. Esses
valores sdo semelhantes aqueles encontrados na literatura, a exemplo de Caixeta et al.
(2015) que encontrou prevaléncia de 1% para hipocalcemia clinica em rebanhos

americanos alojados em free stall até 30 dias ap0s o parto. De Garis e Lean (2008) citaram
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taxas tipicas de incidéncia entre 3,5 e 7,5% com base em estudos norte-americanos,
europeus e australianos.

A hipocalcemia clinica tem sido associada ao aumento do risco de desenvolver
varias outras doengas comuns no pos-parto, como mastite, retencdo de placenta, metrite
e abomaso deslocado (CURTIS et al., 1983; GOFF; HORST 1997b; MULLIGAN et al.,
2006; GOFF, 2008), porém essas associagdes ndo foram avaliadas em nossa pesquisa.
Nosso intuito foi avaliar a associa¢do entre a ocorréncia de hipocalcemia clinica em
animais hipocalcémicos entre a 12 e 62 semana p0s-parto, chegando a conclusao de que

ndo houve associacdo entre essas variaveis.

5.1.2 Cetose clinica

A prevaléncia de cetose clinica encontrada neste estudo foi de 1,2%. Vanholder
etal. (2015) em estudo realizado nos Paises Baixos com vacas alojadas em confinamentos
do tipo free stall, durante a 22 semana po6s-parto, encontrou uma prevaléncia de 11,6% de
cetose clinica. Entretanto, McArt, Nydam e Oetzel (2013) obtiveram prevaléncia de
cetose clinica entre 0,6 e 3,2%, entre trés e 16 dias poés-parto, em rebanhos norte-
americanos; e Suthar et al. (2013), em rebanhos europeus, alcancaram a prevaléncia de
3,7% para 0 mesmo transtorno. A diferenga entre as prevaléncias encontradas entre a
literatura e o presente estudo podem ser explicadas pelo momento do diagndstico, ponto
de corte, paridade, ECC ao parto, manejo de vacas (sistema de producéo, nutricéo,

producdo de leite, etc.).

5.1.3 Cetose subclinica

A prevaléncia de cetose subclinica foi de 57% nos rebanhos estudados. Asl et al.
(2011) encontraram prevaléncia de 63, 68 e 59% na 2?2 42 e 6% semana pos-parto,
respectivamente, em rebanhos iranianos. Entretanto, Suthar et al. (2013) encontrou uma
prevaléncia de 21,8% em rebanhos europeus. No estudo de McArt, Nydam e Oetzel
(2012), entre trés e 16 dias pos-parto, a prevaléncia de cetose subclinica variou entre 10,5
e 29%. Fiorentin et al. (2018), obteve como incidéncia de cetose subclinica 9%, sendo
5% em rebanhos com acesso a pasto e, 4% em rebanhos confinados em free stall, nos
primeiros 30 dias pds-parto. As variagfes nas prevaléncias e incidéncias podem ter

ocorrido devido a diferencas nos pontos de corte, nos momentos do diagnostico, paridade,



55

ECC ao parto, manejo dos animais (sistema de producéo, nutricdo, producéo de leite,
etc.).

Vanholder et al. (2015) analisou 23 rebanhos de bovinos leiteiros na Holanda,
totalizando 1715 animais, entre 7 e 14 dias pds-parto, ou seja, na 2% semana de lactacao,
e obteve 47,2% de prevaléncia de cetose subclinica. Assim como em nosso estudo, onde
observou-se maior prevaléncia de cetose subclinica na 2% semana pos-parto, a alta
prevaléncia de cetose subclinica provavelmente tenha relagdo com o aumento da
producdo leiteira junto a baixa capacidade de ingestao observada nesse periodo (HERDT,
2000), a qual é agravada pela hipocalcemia devido a diminuicdo da fungdo muscular e
consequente queda da motilidade ruminal e do trato gastrintestinal (MULLIGAN et al.,
2006).

O fato de a cetose subclinica ocorrer com mais frequéncia em animais com ECC
ao parto >3,5 na 2° e 3° semana pés-parto, bem como, de a ocorréncia de ECC ao parto
>3,5 ter tendéncia de ser maior em vacas na 2% semana pos-parto, pode ser explicada pela
maior chance de vacas leiteiras de alta producdo com alto ECC ao parto desenvolverem
este transtorno devido a lipomobilizacdo (MARTINEZ et al., 2012) junto a concentracdo
hepatocelular de célcio, a qual esta relacionada com a calcemia. O célcio é um segundo
mensageiro importante no metabolismo energético e sua alteracdo plasmatica pode
influenciar as concentracGes hepatocelulares de célcio e, portanto, a piruvato
desidrogenase, enzima que converte o piruvato em acetil CoA para entrada no Ciclo de
Krebs, pode ndo ser ativada com a mesma eficiéncia devido a insuficiéncia de calcio
intracelular. Como resultado, o metabolismo de glicideos pelo ciclo de Krebs seria
diminuido, resultando em cetose (CHAMBERLIN et al., 2013).

Em nosso estudo, a ocorréncia de cetose subclinica em animais hipocalcémicos
multiparos foi 6,17 vezes maior do que em animais primiparos na 4% semana pos-parto.
Resultado semelhante foi encontrado por Vanholder et al. (2015), onde observaram que
vacas em paridade 2 e > 3 tinham mais chances de desenvolver cetose subclinica do que
vacas de paridade 1 (Odds ratio= 2,1 e 2,8, respectivamente; p< 0,001). Suthar et al.
(2011) e Berge e Vertenten (2014) também encontraram resultados semelhantes a
Vanholder et al. (2014) e nos levam a concluir que vacas com paridade mais alta tem risco
aumentado de desenvolver um desequilibrio metabolico mais grave. Entretanto, a
calcemia ndo foi avaliada nesses estudos, revelando em nosso estudo mais um possivel

fator de risco para ocorréncia de cetose subclinica em animais de mais alta paridade.
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Berge e Vertenten (2014) em um estudo na Europa categorizaram bovinos
leiteiros em ““estabuladas o ano todo”, “verdo no pasto” ou “alternativamente ao ar livre”.
A prevaléncia de cetose subclinica foi de 35, 46 e 44%, respectivamente. Embora neste
estudo ndo tenha sido avaliada a associacdo da calcemia dos animais com a ocorréncia de
cetose subclinica, sugeriu-se que menos concentrados podem ter aumentado o risco de
cetose nos grupos supracitados. Essa hipotese pode ser extrapolada para nossos
resultados, onde se observou que a ocorréncia de cetose subclinica em animais
hipocalcémicos alojados em fazendas com sistema de confinamento com acesso ao pasto
foi maior do que em animais hipocalcémicos alojados em fazendas com sistema de
confinamento do tipo free stall, na 2% 5% e 62 semana pds-parto, adicionando o efeito
negativo da calcemia sobre a motilidade do trato gastrintestinal e capacidade de ingestdo

(MULLIGAN et al., 2006).

5.1.4 Balanco energético negativo

Houve diferenca significativa na ocorréncia de balango energético negativo em
relacdo a semana pés-parto, sendo que a maior ocorréncia de BEN aconteceu na 12, 22, 32
e 4% semana, consecutivamente. Conforme Souza e Birgel Janior (2009), ha um aumento
gradativo dos niveis séricos de colesterol com a evolucao do puerpério, 0s quais retornam
aos valores observados na fase inicial da gestacdo, apds 45 dias pds-parto. Além disso, o
aumento gradativo da producao leiteira junto a baixa capacidade de ingestdo observadas
nas primeiras semanas pos-parto justificam este dado (OVERTON; WALDRON, 2004).

Outra associacdo encontrada em nosso trabalho foi entre a ocorréncia de balanco
energético negativo, na 62 semana pds-parto, em vacas com ECC ao parto <3,0. No
experimento de Souza e Birgel Janior (2009), o colesterol teve aumento gradativo apds o
parto, chegando a valores médios de 180,22 mg/dL aos 45 dias p6s-parto, 0s quais
representam os valores observados na fase inicial da gestacdo. Comparando esses
resultados com o nosso trabalho, podemos explicar a associagdo na 62 semana pds-parto
entre vacas em BEN e com ECC ao parto <3. Supde-se que, neste periodo, estes animais
ja retornaram ao valor de colesterol que tinham no inicio da gestacao, o qual, por sua vez,
apresentava-se baixo devido a condigéo corporal do animal.

A hipocalcemia anterior ao parto pode resultar na inércia uterina predispondo a
ocorréncia de distocia (RADOSTITS et al., 2007). Também é um efeito da hipocalcemia

a diminuicdo do consumo alimentar devido a queda da motilidade ruminal e do trato
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gastrintestinal, resultando no BEN e explicando sua maior ocorréncia na 22 semana pos-
parto em vacas com distocia (OVERTON; WALDRON, 2004). Proudfoot, Huzzey e Von
Keyserlingk (2009) obtiveram resultados semelhantes quando observaram que animais
com distocia consumiam 12% menos de matéria seca durante os dois Gltimos dias pré-
parto em relacdo a vacas com eutocia. Entretanto, esse trabalho néo correlacionou estes

achados a calcemia.

5.1.5 Lipidose hepatica

A prevaléncia de 31,1% de lipidose hepatica encontrada no presente estudo pode
ser comparada com a prevaléncia encontrada por Bobe, Young e Beitz (2004). Estes,
revisaram dados de rebanhos leiteiros europeus entre os anos de 1980 e 2001, e
demonstraram que a incidéncia de lipidose hepéatica moderada esta entre 20 e 65%,
enguanto que a incidéncia de lipidose severa esta entre 5 e 24%, utilizando como método
diagnostico a bidpsia.

Corroborando com o método diagndstico utilizado em nosso estudo (dosagem de
AST sérica), Kalaitzakis et al., (2007) observaram boa correlagéo entre a atividade sérica
de AST e actimulo de gordura no figado de bovinos, haja visto que, as alteracdes
microscopicas causadas pela lipidose hepética afetam a integridade celular e fungédo dos
hepatocitos, resultando em necrose e extravasamento de contetdo celular, o que €
demonstrado pelas concentragdes aumentadas de enzimas hepaticas no plasma. Menor
prevaléncia de lipidose hepatica (11,4%) foi entrada por Fiorentin et al. (2018) em
rebanhos do oeste catarinense utilizando o mesmo método diagnostico utilizado neste
estudo.

Em nosso estudo, encontramos associacao entre os animais hipocalcémicos que
apresentaram lipidose hepética e ECC ao parto >3,5. Chamberlin et al. (2013)
demonstraram que vacas hipocalcémicas apresentaram maior porcentagem de lipidios
hepaticos nos dias 7 e 35 do que as vacas normocalcémicas. Assim como em Nnosso
trabalho, este grupo de pesquisadores tambem avaliou os niveis sericos de AST, 0s quais
tiveram correlagdo positiva com a porcentagem de lipideos no figado e com a
concentragdo plasmética de NEFA. Desta forma, podemos correlacionar este achado de
Chambelin et al. (2013) como a maior tendéncia de vacas hipocalcémicas com ECC ao

parto >3,5, na 3% semana pds-parto, desenvolverem lipidose hepaética, j& que é sabido que
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vacas com ECC alto ao parto tém elevada lipomobilizacdo no p6s-parto e maior chance
de desenvolver lipidose hepética.

A maior prevaléncia de lipidose hepatica na 12 semana pds-parto também pode ser
justificada pela pesquisa de Chamberlin (2013), onde se observou maior porcentagem de

lipideos hepaticos nos dias 7 e 35 em vacas hipocalcémicas.

5.1.6 Deslocamento de abhomaso

Para deslocamento de abomaso, a prevaléncia de 1,5% foi encontrada neste
estudo. McArt, Nydam e Oetzel (2012) encontraram prevaléncia semelhante (2%) em
rebanhos norte-americanos do tipo free stall avaliando os primeiros 30 dias p6s-parto.
Ospina et al. (2010) e Caixeta et al. (2015) encontraram maior prevaléncia da doenga
também em rebanhos norte-americanos do tipo free stall até 30 dias pds-parto: 3 e 5%,
respectivamente. As variac6es nas prevaléncias provavelmente tém origem nos diferentes

manejos dos animais.

5.1.7 Mastite

A prevaléncia de mastite encontrada neste estudo foi de 13,9%. Contudo, Zinicola
et al. (2018) encontraram prevaléncia de 4,3% em fazendas norte-americanas utilizando
animais instalados em confinamentos do tipo free stall nos 30 primeiros dias pés-parto,
condigdes semelhantes as do presente estudo. Também em uma fazenda com vacas
confinadas em free stall, Barletta et al. (2017) encontraram uma prevaléncia de 23% de
mastite em 250 dias apds o parto. Em Minas Gerais, Oliveira et al. (2015) obtiveram uma
prevaléncia de 27% de mastite ao ano. Acredita-se que as variacOes entre as prevaléncias
se dé devido as diferencas no manejo dos animais, bem como, o periodo de observacéo e
momento dos diagnasticos.

No estudo de Suriyasathaporn et al. (2000) observou-se que vacas com balango
energético negativo mostram comprometimento dos mecanismos de defesa do Ubere ao
causar diminuicdo da capacidade fagocitica e quimiotatica dos neutréfilos. O mesmo
grupo de pesquisadores, em 1999, usando um ensaio de quimiotaxia in vitro, verificaram
que a migracdo de polimorfonucleados era mais rapida para células de vacas com baixos
niveis séricos de BHB do que para células de vacas com altos niveis de BHB no sangue.

Sem uma boa resposta quimiotatica, os neutrofilos podem ser menos capazes de alcancar
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a glandula mamaria para combater infec¢des, predispondo as vacas a mastite clinica. No
presente estudo, observamos que a ocorréncia de mastite clinica foi maior em vacas com
ECC ao parto >3,5 na 3? semana pds-parto, e apresentou tendéncia de ser maior no mesmo
grupo de vacas, na 12 semana pds-parto, corroborando com os achados dos estudos de
Suriyasathaporn et al. (2000), uma vez que animais com alto ECC ao parto apresentam
hipercetonemia durante o balango energético negativo. Em nossa pesquisa, a
hipocalcemia aumentou a razdo de prevaléncia desse transtorno, provavelmente por
diminuir a funcdo muscular, levando a menor contracdo do esfincter do teto (GOFF,
2008), bem como, por agravar a queda da funcdo imunolégica (MARTINEZ et al., 2012).
No presente estudo, a ocorréncia de mastite clinica foi maior em vacas com
distocia durante a 12 semana pds-parto. Juozaitiene et al. (2017) encontraram resultados
semelhantes aos nossos, onde a distocia apresentou um efeito negativo sobre a contagem
de células somaéticas de vacas leiteiras entre 4 e 8 semanas de lactacdo, ja que estas
representam uma consequéncia da passagem de células polimorfonucleares dos vasos
sanguineos para a glandula mamaria em resposta a liberacdo de mediadores inflamatdrios
secundarios a inflamacdo da glandula. Sugere-se que, por o parto ser um processo
estressante para a vaca (SATHYA et al., 2007), a distocia contribui com a diminuicéo da
resposta imune por acdo do cortisol. Ademais, em nosso trabalho, a hipocalcemia
aumentou a ocorréncia, provavelmente, também por diminuicdo da funcdo do sistema
imune, bem como, da queda da fun¢do muscular e consequente queda no poder de
contracdo do esfincter do teto (MULLIGAN et al., 2006, MARTINEZ et al., 2012).

5.1.8 Metrite

Ha& grande variacdo na prevaléncia de metrite em estudos anteriores. Enquanto a
prevaléncia encontrada nesse estudo foi de 76,8% na 12, 22 e 32 semana pds-parto, em
outros estudos a prevaléncia foi de 69% (URTON, KEYSERLINGK, WEARY, 2005),
47 3% (MARTINEZ et al., 2012), 21,8% (BARLETTA et al., 2017), 20,4% (SEDO et
al., 2018) e 5,3% (RIBEIRO et al., 2013). Essas diferencas podem ser explicadas pelo
periodo de observacdo, método de diagnostico e manejo dos rebanhos. Por exemplo, Sedd
etal. (2018), Martinez et al. (2012), Ribeiro et al. (2013) e Barletta et al. (2017) avaliaram
a metrite até 7, 12 ou 14 dias ap0s o parto, enquanto neste trabalho a avaliacdo se deu até

21 dias pods-parto. O método de diagnostico utilizado neste estudo utilizou o sistema
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Metricheck para a avaliagdo de metrite, enquanto Urton, Keyserlingk e Wearye (2005) e
Barletta et al. (2017) avaliavam a descarga vaginal secretada por palpacgéo retal.

A associacdo entre a maior ocorréncia de metrite em vacas com distocia
provavelmente esteja associada com a contaminacao uterina no pos-parto (MARTINEZ
et al., 2012), a qual é aumentada devido a distocia.

Outro resultado de nosso estudo foi a ocorréncia de metrite em animais
hipocalcémicos primiparos, a qual foi maior do que em animais hipocalcémicos
multiparos. Entretanto, para Neves et al. (2012) e Martinez et al. (2012), a paridade nao
influenciou no risco de desenvolvimento de metrite em vacas hipo ou normocalcémicas.
Uma possivel causa para esta diferenca pode ser o momento de avaliacdo de calcemia, ja
que estes autores analizaram o calcio sérico 12 horas e 3 dias pds-parto, respectivamente,

diferente de nossa pesquisa, onde avaliamos o calcio iénico nas 6 semanas pos-parto.

5.1.9 Endometrite clinica

No caso da endometrite clinica, a prevaléncia encontrada foi de 45,6% na 423, 5% e
62 semana pos-parto. Pleticha et al. (2009) encontraram prevaléncia semelhante em um
estudo realizado na Alemanha, onde, utilizando o mesmo meétodo diagnostico, a
prevaléncia foi de 47,5%. Cabe ressaltar que neste mesmo trabalho comparou-se trés
métodos de diagndstico para endometrite clinica, sendo que, quando se fez uso do
espéculo, a prevaléncia foi de 36,9% e, quando se fez uso do método da méo enluvada, a
prevaléncia foi de 36,8%. Tais diferencas encontradas por estes autores justificam as
variacdes entre as prevaléncias citadas em demais pesquisas, a exemplo de Leblanc et al.
(2002) que, ao avaliar a descarga vaginal de vacas de 27 rebanhos canadenses entre 27 e
33 dias pos-parto através de inspecdo externa, encontraram a prevaléncia de 4,6%,
enquando que, quando diagnosticaram endometrite clinica por vaginoscopia, a
prevaléncia encontrada foi de 17,1%.

Menor prevaléncia de endometrite clinica de foi determinada por Ribeiro et al.
(2013) e Zinicola et al. (2018) em rebanhos norte-americanos: 15 e 12,8%,
respectivamente. Ambos utilizaram o metricheck como método digndstico, porém,
Ribeiro et al. (2013) avaliaram apenas aos 28 dias p0s-parto e consideraram positiva
aquelas com escore >2, enquanto Zinicola et al. (2018) avaliaram as vacas aos 35 dias
poOs-parto, apenas. Entretanto, Martinez et al. (2012) encontraram valor superior aos 31

dias pos-parto em relagdo ao nosso estudo: incidéncia de 77,6% de endometrite clinica.
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Neste trabalho, a ocorréncia de endometrite clinica foi maior, na 5% semana pos-
parto, em vacas com distocia. Da mesma forma, a ocorréncia de endometrite clinica em
vacas primiparas foi maior do que em vacas multiparas na 6% semana pos-parto. Fatores
de risco para endometrite reportados na literatura incluem distocia, paridade e
hipocalcemia (LEBLANC et al., 2002; GIULIODORI et al.,, 2017; WHITEFORD;
SHELDON, 2005). Propbe-se que a hipocalcemia subclinica estd negativamente
associada ao desempenho reprodutivo indiretamente, retardando a involucdo uterina
(MURRAY et al., 2008) e prejudicando a imunidade (KIMURA; REINHARDT; GOFF,
2006), ambos levando ao aumento do risco de doencas uterinas (MARTINEZ et al.,
2012). Além disso, a hipocalcemia pode reduzir a ingestdo de matéria seca no p6s-parto
(JAWOR et al.,, 2012; MARTINEZ et al., 2014), comprometendo os balancos de
nutrientes, incluindo a piora do balanco energético negativo (MARTINEZ et al., 2012;
CHAMBERLIN et al., 2013) que, por sua vez, esta associado a pior funcdo imunoldgica
e fertilidade.

5.1.10Endometrite subclinica

Prevaléncia de 34,4% para endometrite subclinica foi determinada neste estudo.
Valor semelhante a este foi encontrado por Martinez et al. (2012) aos 38 dias pds-parto
de vacas estabuladas em Free stalls da Florida. Estudos sobre a prevaléncia de
endometrite subclinica determinada por citologia foram realizados em paises como 0
Estados Unidos, Canad4, Iran, Austria e Argentina. O trabalho de Kasimanickam et al.
(2004), o qual utilizou 0 mesmo ponto de corte que 0 nosso, relatou 45,1% na 42 semana
e 41,2% na 6 semana pds-parto.

Contudo, Vanschyndel et al. (2018), Madoz et al. (2013), Ribeiro et al. (2013) e
Ahmadi et al. (2016) relataram prevaléncias de endometrite subclinica menores daquelas
encontradas em nosso estudo: 25,6%, 17%, 13,4% e 10,6%, respectivamente. Esses
resultados séo dificeis de comparar com 0s encontrados em nosso estudo devido aos
diferentes pontos de corte, tempos de amostragem que foram usadas para determinar o
namero de vacas doentes, bem como 0 manejo dos animais (tipo de propriedade, nutrigéo,

etc.).

5.1.11 Retencdo de placenta
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A prevaléncia encontrada para retencdo de placenta foi de 18,5%. Ingvartsen,
Dewhurst e Friggens (2003) revisaram dados de rebanhos leiteiros norte-americanos e
europeus em estudos publicados entre 1984 e 1993 e demonstraram que a incidéncia
variou entre 3,1 a 13% para retencdo de placenta. Kelton, Lissemore e Martin (1998), em
um estudo semelhante, reportaram valores de incidéncia entre 1,3 a 39,2% para retencdo
de placenta. Estudos mais atuais como Martinez et al. (2012), Chamberlin et al. (2013),
Neves et al. (2018), Rodrigues et al. (2017) demonstram valores de prevaléncia de
retencdo de placenta entre 7 e 30,9%.

Como a retencdo de placenta tem sido associada a uma resposta imune
prejudicada, seja pela reducao de neutréfilos com atividade fagocitica (MURRAY et al,
2008) ou pela concentracdo reduzida de calcio idnico em células mononucleares
(KIMURA; REINHARDT; GOFF, 2006) a manutencéo do equilibrio ideal de calcio nos
primeiros dias ap6s o parto pode ser fundamental. A falha desse mecanismo em vacas
hipocalcémicas leva a retencdo de placenta, uma patologia que cursa com processo
inflamatdrio e, consequentemente, febre, o que justifica a maior ocorréncia do referido

transtorno em animais com temperatura retal > 39,4°C no inverno.

5.1.12Distocia

No caso da distocia, a prevaléncia encontrada foi de 20,8%. Chamberlim et al.
(2013) encontrou uma prevaléncia de 26% de distocia, a qual ndo foi maior para animais
hipocalcémicos em relacdo aos normocalcémicos, como afirma outros estudos (GOFF;
HORST, 1997b).

5.2 Ponto de corte para célcio ibnico como preditor de transtornos do pés-parto

Sé&o raros os estudos que utilizam a curva ROC para determinagdo de pontos de
corte criticos de calcio como preditor de transtornos do pé6s-parto em vacas leiteiras.
Martinez et al. (2012) utilizaram este teste para determinar o ponto de corte de célcio total
e assim, categorizar as vacas de seu estudo em normocalcémicas e hipocalcémicas. A
menor dosagem de célcio total dos 3 primeiros dias de lactacdo (dosagem diaria) foi
avaliada na curva ROC e, o valor de célcio total que melhor previu metrite foi de 8,59
mg/dL, tendo 88,5% de sensibilidade e 55,2% de especificidade (AUC = 0,77, p <0,001).
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Em um estudo semelhante, Rodriguez, Aires e Bach (2017) avaliaram pontos de
corte de célcio total como preditor de cetose, retencdo de placenta, metrite, deslocamento
de abomaso e mastite atraves da curva ROC. A andlise sugeriu um ponto de corte sérico
de calcio total < 8 mg/dL como preditor de cetose (com especificidade de 58,0% e
sensibilidade de 67,4%). Para retencdo de placenta, a analise ROC produziu um ponto de
corte de calcio total < 8,2 mg/dL (com uma especificidade de 39,9% e uma sensibilidade
de 90,7%) e para metrite, o ponto de corte de calcio total foi < 8,2 mg/dL (com uma
especificidade de 41,8% e uma sensibilidade de 85,3%). Para deslocamento de abomaso,
0 ponto de corte da concentracgdo de calcio total foi < 8,4 mg/dL (com uma especificidade
de 54,9% e uma sensibilidade de 62,9%). Entretanto, para o risco de mastite, nenhum
ponto de corte sérico significativo de calcio total pode ser identificado (p = 0,24). Os
autores sugerem gue a baixa prevaléncia de mastite, a falta de efeito do calcio total sérico
na saude do Ubere ou 0 método inadequado utilizado para classificar a mastite (observagao
clinica ou contagem de células somaticas > 300x10° células/mL) s&o possiveis fontes para
este efeito.

Apenas o ponto de corte de calcio ibnico (2,5 mg/dl) para prever cetose subclinica
foi considerado muito preciso (AUC =0,753) e apresentou diferenca estatistica
significativa (P = 0,03). Os pontos de corte de calcio i6bnico como preditores de lipidose
hepética e mastite na 1% semana p6s-parto foram considerados precisos e apresentaram
tendéncia a significancia estatistica. Entretanto, o ponto de corte de calcio idbnico como
preditor de retencdo de placenta na 12 semana pds-parto foi considerado preciso mas nédo
apresentou diferenca significativa (P > 0,05). Os pontos de corte de calcio idnico como
preditores de deslocamento de abomaso, metrite, distocia foram considerados néo-
informativos (AUC < 0,5) e ndo apresentaram diferenca estatistica (P > 0,05).

Desta forma, podemos sugerir que este metabolito pode néo ter efeito sobre alguns
transtornos, que o numero de desfechos (prevaléncia de transtornos) é baixo ou ainda, que
foram utilizados métodos inadequados para classificar os transtornos, sendo essas as
possiveis fontes para as falhas na determinacdo de pontos de corte criticos para cada

transtorno.

5.3 CONCLUSAO
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A prevaléncia de hipocalcemia subclinica e metrite foram maiores em nosso
estudo do que em estudos citados na literatura. Fatores como momento e método de
diagnostico, metabdlito dosado (calcio idnico versus célcio total), ponto de corte,
paridade, ECC ao parto, manejo dos rebanhos (sistema de produgéo, nutri¢do, producéo
de leite, etc.) e periodo de observacdo podem representar a fonte de diferenca entre nossos
dados e a literatura.

A associacdo de alguns transtornos do pés-parto e alteracGes de dados clinicos,
produtivos e laboratoriais em vacas hipocalcémicas aumentaram o risco de ocorréncia do
transtorno em questdo:

« A ocorréncia de balango energético negativo foi maior em vacas com ECC ao
abst

« A ocorréncia de cetose foi maior em vacas com as seguintes alteragdes clinicas:
ECC ao parto >3,5 (22 semana po6s-parto), multiparas (42 semana pds-parto), alojados em
fazendas com sistema free stall (22, 5% e 62 semana pos-parto).

« A ocorréncia de lipidose hepatica teve tendéncia a ser maior em vacas com ECC
ao parto > 3,5 (3% semana pds-parto).

« A ocorréncia de mastite clinica foi maior em vacas com ECC ao parto >3,5 (32
semana pos-parto), foi maior do que em vacas com mastite clinica, apenas.

« A ocorréncia de metrite foi maior em vacas com distocia (12 e 22 semana pos-
parto).

« A ocorréncia de metrite em animais primiparos foi maior do que em animais
multiparos (1% e 32 semana pos-parto).

« A ocorréncia de endometrite clinica foi maior em vacas com distocia (5% semana
poOs-parto) e primiparas (62 semana pds-parto).

« A ocorréncia de retencao de placenta foi maior em vacas com temperatura retal
> 39,4°C no (18, 22 e 32 semana pos-parto).

A hipocalcemia também foi fator de risco a ocorréncia de balanco energético
negativo, o qual foi maior em vacas hipocalcémicas na 12, 22, 42 e 62 semana p6s-parto.

O ponto de corte de calcio idnico na 12 semana pds-parto para diagnéstico de
cetose subclinica em nosso estudo foi de 2,5 mg/dL. Os pontos de corte de calcio i6nico
para diagnostico de lipidose hepatica e de mastite na 1% semana po6s-parto sdo 2,44 e 2,65
mg/dL, respectivamente, e foram considerados precisos e apresentaram tendéncia a

significancia estatistica. Os pontos de corte para diagnostico de retencdo de placenta,
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deslocamento de abomaso, metrite e distocia ndo tiveram significado estatistico,
sugerindo que a hipocalcemia nédo aparenta ser o fator de risco mais importante para
determinar a ocorréncia destes transtornos. Porém, a chance de animais hipocalcémicos

desenvolverem metrite € maior em vacas com distocia e em vacas primiparas.
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17 ANEXO 1

Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido
Titulo da Pesquisw/Aula: Ocorréncia de doengas uterinas ¢ sua relagio com 0 status
metabélico em vacas leiteiras.
Nome do(a) Pesquisador(s) ResponsévelProfessor(s) Responsivel: Rodrigo
Schallenberger Gongalves / Félix Hildrio Dfaz Gonzdlez.
1. Numdamh’nnh:OSﬂSn)sﬁMomku)ulml
pnkipﬁo&nu(s)ukndﬂs)n&amiﬂmhquﬂmwmﬁmm
diagnosticar metrites ¢ endometrites, fazer o tratamento ¢ correlacionar com o0 status
metabdlico. 3
2. Identificagio do(s) animal(is): Espécie bovina, fémeas, mga Holandesa, 1.000
animais.
3. Envolvimento na pesquisa/sula: 20 participar deste estudo o Sr. (Sra)
permitiri que o (a) pesquisador(aVprofessor(a) faga o diagnéstico de metrile e
endometrite, faga a coleta de sangue ¢ aplique os medicamentos necessdrios. O Sr.
(Sra) tem liberdade de se recusar a participar e ainda se recusar a continuar
participando em qualquer fase da pesquisi/aula, sem qualquer prejuizo pam o seu
animal. Sempre que quiser poderd pedir mais informacdes sobre a pesquisa/aula através
do telefone do(a) pesquisadar(a)Vprofessor(s). Se necessdrio, poderd entrar em contato
com Comiss3o de Etica no Uso de Animais (CEUA).
4. Sobre os dados necessérios: Idade, condiclo corporal, temperatura, dltimo

. parto, dltima inseminacio artificial.

5, Riscos ¢ desconforto: a participagio nesta pesquisa/auls nfio traz complicagdes
legais. N#o existem riscos para 0s animais, pois as coletas serfo realizadas conforme
protocolo da propriedade. Os procedimentos adotados nesta pesquisa/aula obedecem
a0s principios &icos no 180 de animais, elaborados pelo Conselho Nacional de
Controle de Experimentagio Animal (CONCEA), sobre a utilizaclio de animais em
atividades educacionais € em experimentos que envolvam espécies definidas na Lei
11.794/2008.

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo slo estritamente
confidenciais. Somente 08 pesquisadoresiprofessor(a)(s) terio conbecimento dos
dados.

g ”Ml..f W }"#‘l“'
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7. Beneficios: esperamos que este estudo traga informagdes importantes sobre
incidéncia de doengas uterinas e tratamentos, de forma que o conhecimento que serd
construfdo a partir desta pesquisa/aula  possa melhorar a sadde, produgdo e
Mlodemldldm.omﬂndndnofan(a)uwmadw
os resultados obtidos.

8. Pagamento: o Sr.(Sra.) nio terd custo com os materiais da pesquisa, sendo de
responsabilidade do proprietirio apenas os custos da rotina da fazenda.

Apés estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para a

participagSo de scu(s) animal(is) nesta pesquisa/aula. Preencher, por favor, os itens que

e seguein:

Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista 05 itens acima apresentados, cu, de forma livre ¢ esclarecida, manifesto

mew consentimento em participar da pesquisa/aula.

Nome do Propeictirio:_$000 _c/dusio  AALDASSC

CPFR 5Y 29 7

'{: Assinatura do Proprictirio

PRa—

217 Y A A—

TELEFONES
Pesquisador: 054 99116315
Orientador: 051 91124587
CEUA/UFRGS: 051 33083738
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ANEXO 3

17 ANEXO 1

Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido

Titulo da Pesquisa/Aula: Ocorrénom de doengas uterinas ¢ sua relaglio com o status

metabolico em vacas leneiras.

Nome do(a) Pesquisador(a) Responsivel/Professor(s) Responsdvel: Rodrigo

Schallenberger Gongalves / Félix Hilanio Diaz Gonzdlez

I Natureza da pesquisa/nula; O Sr{Sra ) esid sendo convidado(a) a sutonzar o

participagio de seu(s) animal(is) nesta pesquissaula que tem como finalidade

diagnosticar metrites ¢ endometrites, fazer o tratamento ¢ correlacionar com o status

metabdlico,

2 Identificaciio do(s) nnimal(is) Espécic bovina, fémeas, raga Holandesa, 1000

animais.

3. Envolvimento na pesquisa/aula: ao participar deste estudo o Sr. (Sra)

permitick que 0 (a) pesquisador(a)/professorta) faga o diagnéstico de metnte ¢

endometnte, faca o coleta de sungue ¢ aplique os medicamentos necessanos. O Sr

(Sm.) tem liberdade de se recusar a participar ¢ ainda se recusar a confinuar

participando em qualguer fase da pesquisa‘aula, sem qualquer prejuizo para o seu

animal. Sempre que quiser poderd pedir mais informagdes sobre 8 pesquisa/auls através

do telefone do(a) pesquisadorialprofessor(a). Se necessirio, podera entrar em contato

com Comisslo de Etica no Uso de Animais (CEUA).

4 Sobre os dudos necessirios: Idade, condigiio corporal, temperatura, ultimo

parto, ultima inseminagdo artificial

5. Riscos e desconforto a participagio nesta pesquisa‘sula ndo traz complicagdes
legais. Nio existem riscos para 0s animais, pois as coletas serfio realizadas conforme
protocolo da propriedade. Os procedimentos adotados nesta pesquisa/sula obedecem
aos principios éticos no uso de animais, elaborados pelo Conselho Nacional de
Controle de Experimentagio Animal (CONCEA), sobre & utilizaglio de animais em
atividades educacionals ¢ em experimentos que envolvam especies defimidas na Lei
11.794/2008.

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo sllo estntamente
confidenciats. Somente os pesquisadores/professor(a)(s) terfo conhecimento dos

@ Vo>
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7. Beneficios: esperamos que este estudo tragn informagdes importantes sobre
incidéncia de doengas utenings ¢ tratamentos, de forma que o conhecimento que seri
construido o partir desta pesquisa/suls  possa melhorar a saide, produclio ¢
reproduglio de vacas leiteiras, o pesquisador/professor(a) se compromete a divulgar
os resultados obtidos.

8 Pagamento: 0 Sr(Sra) nido terd custo com os materiais da pesquisa, sendo de
responsabilidade do proprietanio apenas os custos da rotina da fazenda

Apos estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para a

participagio de seu(s) animal(is) nesta pesquisa/auln. Preencher, por favor, os itens que

se seguem:

Cansentimento Livre e Eselarecido

Tendo em vista os itens acima apresentados, cu, de forma livie e esclarecida, manifesto

mucomen&mmmpuﬁciprdnmﬁ:ﬂmlt

Nome do Proprictario:

CPFRG: _M&QL__sbm 2A3s

do Proprietario

Assinaturs do Pesquissdor
[Data: / /

TELEFONES
Pesquisador: 054 99116315

Orientador: 051 91124587
CEUA/UFRGS: 051 33083738
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ANEXO 4

17 ANEXO 1

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Titulo da Pesquisa/Aula: Ocorréneia de doengas uterinas ¢ sua relaglio com o status

metabolico em vacas leiteiras,

Nome do(s) Pesquisador(a) Responsdvel/Professor(n) Responsivel: Rodrigo

Schallenberger Gongalves / Félix Hilano Diaz Gonzalez.

L. Natureza da pesquisa/aula: O Sr{Sm.) esta sendo convidado(a) u sutorizar u

participagio de seu(s) ammal(is) nesta pesquisa‘auln que tem como finalidade

diagnosticar metnites ¢ endometrites, fazer o tratamento ¢ correlacionar com o Status

metabolico

2 Identificaciio do(s) snimal(is) Espéoic bovina, @meay, rage Holandesa, 1.000

animais

3 Envolvimento na pesquisa/sula; so participar deste estudo o St (Sra)

permitisd que © (a) pesquisadoria)professor(a) faga o diagnostico de metnte ¢

endometrite, faga a coleta de sangue ¢ aplique os medicamentos necessarios. O Sr.

(Sra) tem liberdade de se recusar a participar ¢ ainda se rocusar a continuar

participando em qualquer fase da pesquisa/nula, sem qualquer prejuizo para o seu

animal. Sempre que quiser poderd pedir mais informagdes sobre a pesquisa/aula através

do telefone dofa) pesquisadoriaVprofessor(a). Se necessirio, podeni entrar em contato

com Comissiio de Etica no Uso de Animais (CEUA).

4 Sobre os dados necessdrios: Idade. condigho corporal, temperaturn, Gltimo

parto, altima inseminagio artificial

5. Riscos ¢ desconforto: a participagdo nesta pesquisa/aula nlo tnz complicagbes
legais. Nilo existem riscos para 0s animais, pois as coletas serfio realizadas conforme
protocolo da propnedade, Os procedimentos adotados nestn pesquisa/auls obedecem
aos prineipios éticos no wso de animais, elaborados pelo Conselho Nacional de
Controle de Expenimentagiio Animal (CONCEA), sobre a utilizaglo de animais em
atividades educacionais ¢ em experimentos que envolvam espécies definidas na Lei
11.7942008

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo sio estritamente
confidenciais. Somente os pesquisadores/professor(a)(s) terlo conhecimento dos

o "
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7. Beneficios: esperamos que este estudo tragn informagdes importantes sobre
incidéncia de doengas uterinas ¢ tratamentos, de forma que o conhecimento que serd
construido & partir desta pesquissauls  posss melhorar a saade, produgiio ¢
reprodugdo de vacas leiteims, o pesquissdor/professor(a) se compromete a divulgar
os resultados obtidos

8. Pagamento: 0 Sr{Sma ) nllo terd custo com os materinis da pesquisa, sendo de
responsabilidade do proprictano apenas os custos da rotina da fazenda.

Apds estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livie pam o

participagdo de seu(s) animal(is) nesta pesquisw/aula. Preencher, por favor, os itens que

s¢ seguem:

Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista os itens acima apresentados, eu, de forma livre ¢ esclarecida, manifesto

meu consentimento em participar di pesquis/aula.

propictiio. g, Pt Dol Tnp
-13

e by
s

do Proprietdrio
Assinatura do Pesquisador
Data: ! /

TELEFONES

Pesquisador: 054 99116315
Orientador: 051 91124587
CEUA/UFRGS: 051 33083738
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ANEXO 5

17 ANEXO 1

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Titulo da Pesquisa/Aula: Ocorréncia de doengas uteninas ¢ sua relaglio com o status

metabdlico em vacas leiteiras

Nome do{a) Pesquisador(a) Responsivel/Professor(s) Responsdvel: Rodrigo

Schallenberger Gongalves / Félix Hilano Diaz Gonzalez

1. Natureza da pesquisa/sula: O Sr{Sra.) esta sendo convidodo(a) & autonzar a

participagdo de seu(s) animal(is) nesta pesquisa‘aula que tem como finalidade

diagnosticar metnites ¢ endometrites, fazer o tratumento ¢ correlacionar com ¢ status

metabélico,

2, Identificagiio do(s) animal(is). Espécie bovina, fémeas, raga Holandesa, 1.000

animais.

3 Envolvimento na pesquisa/aula: a0 participar deste estudo o Sr. (Sm)

permitirk que o (a) pesquisador(a)professor(a) faga o diagnostico de metrite ¢

endometrite, faga a coleta de sangue ¢ aplique os medicamentos necessanos. O Sr.

(Sra) tem liberdade de se recusar a participar ¢ ainda se recusar a continuar

participando em qualquer fase da pesquisa/sula, sem qualquer prejuizo para 0 seud

animal. Sempre que quiser podert pedir mais informagdes sobre a pesquisa/auls através

do telefone do(s) pesqusador(a)professor{a). Se necessano, poderd entrar em contato

com Comissdo de Ftica no Uso de Animais (CEUA).

+ Sobre os dados necessdrios: Jdade, condicBo corporal, temperatura, altimo

parto, dltima inseminaglo antificial

5. Riscos ¢ desconforto: a participagho nesta pesquisa/nuln nio traz complicagdes
legais. No existem riscos para os animais, pois as coletas serilo realizadas conforme
protocolo da propriedade. Os procedimentos adotados nesta pesquisa‘aula obedecem
gos principios éticos no uso de animais, elaborados pelo Conselbo Naciomal de
Controle de Experimentagiio Animal (CONCEA), sobre a utilizagdo de animais em
atividades educacionais ¢ em experimentos que envolvam espécies definidas na Lei
11.794/2008.

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo so estritumente
confidenciais. Somente os pesquisadores/professor{aXs) terfio conhecimento dos
dados.

Hotio Dol L4 oene
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7. Beneficios: esperamos que este estudo trags informagdes importantes sobre
incidéncia de doengas uterinas ¢ tratamentos, de forma que o conhecimento que seri
construido & partir desta pesquisa/aula  possa melhorar a saude, produgio e
reproduciio de vacas leiteiras, o pesquisador/professoria) s¢ compromete a divolgir
os resultados obtidos.

8. Pagamento: o Sr(Sra) nfio lerd custo com os materiais da pesquisa, sendo de
responsabilidade do proprictino apenas os custos da rotina da fazenda

Apos estes esclarecimentos, solicitumos o seu consentimento de forma livie pama o

participagio de seuls) animal(is) nesta pesquisa‘aula. Preencher, por favor, os itens que

Se seguem:
Consentimento Livre ¢ Esclarecido
Tendo em vista 0s itens acima apresentados, eu, de forma livre ¢ esclarccida, manifesto
meu consentimento em participar da wula
Nome do Proprictario /2 g Sona
CPF/RG: Z/Q'ff 2557
inaturs do Proprietano
Assinatura do Pesquisador
Data: __ / /
TELEFONES

Pesquisador: 054 99116315
Orientador: 051 91124587
CEUA/UFRGS: 051 33083738
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ANEXO 6

17 ANEXO 1

Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido

Titulo da Pesquisa/Aula: Ocorréncia de doengas uterinas ¢ sua relaglo com o status

metabolico em vacas leiteiras.

Nome do(a) Pesquisador(a) Responsével/Professor(n) Responsivel: Rodngo

Schallenberger Gongalves / Félix Hilario Dinz Gonzilez.

1. Natureza da pesquisa/aula: O Sr{Sra.) esta sendo convidado(a) a autorizar o

participagio de scu(s) animal(is) nesta pesquisa’sula que tem como finalidade

diagnosticar metrites e endometrites, fazer o tratamento ¢ correlacionar com o stutus
metabolico,

2 Identificacho do(s) nnimal(is) Espécie bovina, fémeas, raga Holandesa, |1 000

animais.

3. Envolvimento na pesquisa/sula: a0 participar deste estudo o Sr. (Sra)

permitira que © (a) pesquisador(a)professor(a) faga o diagndstico de metnite ¢

endometrite, fagh a coleta de sangue e aplique os medicamentos necessanos O Sr

(Sra) tem liberdade de sc recusar a participar ¢ ainda se recusar a continuar

participando em qualquer fase da pesquisa/aula, sem qualquer prejuizo para o seu

animal. Sempre que quiser poderd pedir mais informagdes sobre a pesquisa/aula através
do telefone do(a) pesquisadoria)professoria). Se necessirio, poderd entrar em contato
com Comissio de Etica no Uso de Animais (CEUIA).

4 Sobre os dados necessdrios; Idade, condigio corporal, temperatura, dltimo

parto, Gltima inseminagdo artificial.

5. Riscos ¢ desconforto 2 participagho nesta pesquisa‘aula ndo traz complicagbes
leguis. Nilo existem riscos para 0s animais, pois as coletas serfio realizadas conforme
protocolo da propriedade. Os procedimentos adotados nesta pesquisa/aula obedecem
005 principios éticos no uso de amimais. cluborados pelo Conselho Nacional de
Controle de Experimentagio Animal (CONCEA), sobre a utilizagho de animais em
atividades educacionais ¢ cm experimentos que envolvam especies definidas na Lei
11.79422008.

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo sdo estritamente
confidencinis, Somente o8 pesquisadores/professor(a)s) terdo conhecimento dos

@Mﬁ
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7. Beneficios: csperamos que este estudo traga informagdes importantes sobre
incidéncia de doengas uterinas e tratamentos, de forma que o conhecimento que serd
construido a partir desta pesquiss‘suln  possa melhorar & saade, produglo ¢
reproduglio de vacas leiteiras, o pesquisador/professor(a) s¢ compromete a divulgar
os resultados obtidos.

8. Pagamento: o Sr.(Sm.) nio terd custo com os matenais da pesquisa, sendo de
responsabihidade do proprietano apenas os custos da rotina da fazenda.

Apés estes esclurecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para a

participaciio de seul(s) ammal(1s) nesta pesquisa‘aula. Preencher, por favor, os itens que

S¢ seguem;

Consentimento Livre e Esclarecido

Tendo em vista 0¢ itens scima apresentados, eu, de forma livie ¢ esclarecida, manifesto

Data: / /

Pesquisador: 054 99116315
Orientador: 051 91124587
CEUA/UFRGS: 051 33083738
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