HIPOCALCEMIA EM VACAS E CADELAS!

Introducéo

Os elementos minerais sdo importantes para o desenvolvimento dos animais e do
homem, desempenhando fungdes essenciais no funcionamento do organismo, participando
como componentes estruturais dos tecidos corporais (Ca, P), atuando na manutencdo do
equilibrio &cido-basico, pressdo osmética e permeabilidade das membranas celulares (Ca, P, Na,
Cl) e ainda funcionando como ativadores enzimaticos (Cu, Mn) ou integrantes estruturais de
metalo-enzimas (Zn, Mn) ou vitaminas (Co).

O calcio (Ca) é um macroelemento essencial na formacédo do esqueleto, na coagulacdo
sanguinea, na regulacdo do ritmo cardiaco, na contracdo muscular, controlando a liberacdo de
trifosfato de adenosina (ATP) no sistema actina miosina. Serve como cofator enzimatico, atua
na alteracdo do potencial de membrana, entre outras importantes fungbes. O Ca encontra-se no
plasma na forma ionizada (45%), ligado a proteinas como a albumina (aproximadamente 45%),
e o restante ligado a acidos organicos (SANTQOS, 2006).

Concentragdes sanguineas adequadas de célcio (Ca), magnésio (Mg) e fosforo (P) séo
vitais para a funcdo normal dos animais. Os mecanismos para manter as concentracdes
sanguineas de Ca, Mg e P dentro de limites normais sdo eficientes na maior parte do tempo.
Concentragdes sanguineas inadequadas de Ca, P, Mg ou K podem fazer com que a vaca perca
sua capacidade de levantar-se e ficar em pé, uma vez que esses minerais sS40 necessarios para a
funcdo de nervos e misculos. Transtornos menos graves nas concentracdes sanguineas destes
minerais podem causar reducdo do consumo de racdo, baixa motilidade do rumen e dos
intestinos, baixa produtividade e maior susceptibilidade a outras doencas metabdlicas e
infecciosas.

A hipocalcemia é encontrada comumente na pratica médica. A sua apresentacao clinica
varia desde pacientes assintomaticos até com sintomatologia clinica severa. A manifestacdo da
hipocalcemia ocorre quando as demandas diarias de Ca pela glandula mamaria, sobrepdem a
capacidade do PTH e vitamina D de manter a homeostase da calcemia, ocorrendo graves
problemas para o organismo animal, levando a alteracdo na ativagao de proteinas fosforiladoras,
devido ao Ca®* atuar como mensageiro celular necessario para o potencial membrana requerido

para acionar a secre¢ao de insulina.
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Essa alteracdo metabdlica é regulada por dois mecanismos compensatorios: 0 aumento
da absorcgdo intestinal e a ressor¢do 6ssea. No entanto, quando os mecanismos de regulacdao
falhnam, os animais podem desenvolver manifestagdes clinicas nas primeiras 72 horas em
relagdo ao parto. As manifestacGes clinicas cursam com disfuncdo neuromuscular, paralisia
flacida, colapso circulatério, depressao e até morte em casos ndo tratados.

Em bovinos, a Febre do Leite ou Hipocalcemia Puerperal, é uma das doengas de
producdo que tem causado uma série de prejuizos em criacdes de alta genética. Em animais de
companhia, com maior incidéncia em cadelas do que em gatas, a eclampsia também é uma
patologia que pode cursar com morte da mae e perda de ninhadas durante o parto.

A hipocalcemia é um distlrbio metabolico que exerce importancia econémica na
atividade leiteira. Nos EUA, a média de ocorréncia fica ao redor de 5%, podendo chegar a 10%.
Pesquisadores da Universidade de Cornell (EUA) verificaram que ocorre morte em 8% dos
casos, em 12% ha descarte dos animais, ha perda média de 500 kg de leite na lactacdo e ha um
aumento de 5 dias no intervalo parto-concepcdo por vaca, resultando em custo de U$334 para
cada caso verificado. Exemplificando, uma fazenda com 100 vacas com 5% de incidéncia, teria
prejuizo anual de U$1.670.

O tratamento e a prevencao sdo estipulados através da manipulacdo da dieta e medidas
adequadas de manejo durante o final da gestacao, sendo assim possivel reduzir a niveis minimos
a incidéncia desse distdrbio com o potencial de aumentar a producdo subsequente, elevar a

producdo de leite, promover a saude e a eficiéncia reprodutiva do rebanho.

CALCIO

O célcio é o elemento mineral mais abundante encontrado no organismo animal,
exercendo funcdes plasmaticas e dindmicas. O Ca é o principal mineral dos 0ssos; o0 esqueleto
de uma vaca de 600 kg contém, cerca de 8,5 kg de Ca. O Ca extracelular também é essencial
para assegurar a transmissao de impulsos nos tecidos nervosos, a excita¢do da contracdo do
musculo esquelético e cardiaco, na coagulagdo do sangue e como componente do leite. Ainda
que seja 1/10.000 da concentracdo de Ca extracelular.

O Ca intracelular estd envolvido na atividade de uma ampla gama de enzimas e serve
como importante segundo mensageiro, levando informacGes da superficie para o interior da
célula. Baixas concentracdes extracelulares de Ca causam hiperexcitabilidade do sistema
nervoso, provocando fasciculagdo muscular ou até mesmo tetania. Na jungdo mioneural, o teor
de acetilcolina liberado durante uma agdo potencial da placa terminal estad diretamente
relacionada com o teor de Ca que entra na extremidade terminal do neurdnio motor que, por sua
vez, depende da concentracdo extracelular de Ca. Assim sendo, a hipocalcemia reduz a

intensidade da contracdo muscular resultando em paresia. Em muitas espécies (cdes, gatos,
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homem, equinos), os efeitos predominantes da hipocalcemia resultam em tetania. Na vaca e nos
ovinos, a hipocalcemia se apresenta como paresia, ainda que seja importante enfatizar que os
dois efeitos da hipocalcemia ocorrem ao mesmo tempo, e a cuidadosa avaliagdo de um animal

hipercalcémico ira revelar os dois sintomas.

Homeostasia do Ca

A concentracdo sanguinea de Ca na vaca ou no ovino adulto ¢ mantida em 8,5-10
mg/dL (2,1-2,5 mmol/L) e é ligeiramente mais elevada nos animais jovens. Todo o pool
plasmatico de uma vaca de 600 kg contém apenas em torno de 3 g de Ca. Todo o pool
extracelular contem apenas 8-9 g de Ca. A concentracao de Ca no sangue é fortemente regulada,
principalmente, pela glandula paratireoide, que responde mesmo a pequena diminuicdo na
concentracdo de Ca secretando o horménio da paratireoide (PTH) para o sangue. Inicialmente, o
PTH ira atuar sobre o rim para aumentar a reabsorc¢éo tubular renal de Ca do filtrado glomerular
(Figura 1). Entretanto, como somente pequenas gquantidades de Ca séo perdidas na urina (na
vaca, menos de 1-2 g Ca/dia é perdida na urina na maior parte do tempo), esta acdo do PTH é
suficiente para restaurar a concentracdo sanguinea normal de Ca, apenas se o déficit total de Ca
for pequeno.

O déficit prolongado de Ca aumenta a secre¢do de PTH (horas a dias), o que estimula a
ressorcdo osteoclastica do Ca dos 0ssos e estimula a producdo renal de 1,25-dihidroxivitamina
D. A 1,25-dihidroxivitamina D estimula as células epiteliais do intestino a produzir proteinas
que se ligam ao Ca e bombeiam Ca, de modo que o Ca dentro da luz intestinal seja
eficientemente transportado para o sangue através da célula epitelial intestinal. Se alimentado
com dieta deficiente em Ca ou vitamina D, o animal geralmente mantem a concentracao
sanguinea de Ca normal durante semanas e até meses porque retira o Ca dos 0ssos. Mas isto
acaba por causar doencas 6sseas, como osteoporose e osteomalacia. Uma elevacdo no Ca
sanguineo acima dos niveis normais interrompe o PTH e estimula a liberacdo de calcitonina
pelas células C da glandula tireoide. Este hormdnio pode aumentar o clearance de Ca e diminui

a atividade dos osteoclastos para que mais Ca seja retido nos 0ssos.
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Figura 1. Resposta homeostitica de calcio em uma vaca de 600 kg na fase inicial da lactagio, frente a uma diminuigio
na concentragio sanguinea de Ca no inicio da lactagiio. PTH = Hormonio da paratireéide.

Regulagdo da bioquimica dssea

Para a homeostase do célcio (Ca), sdo trés os horménios envolvidos (Tabela 1) no
controle do seu metabolismo: a vitamina D ativa, o paratorménio (PTH) e a calcitonina. As
concentracdes aproximadas de Ca no sangue variam entre 8,2 mg/dL a 12 mg/dL entre as

espécies animais, podendo também ter a mesma variacao dentro da espécie.

Tabela 1. A¢des bioldgicas dos horménios no metabolismo do Calcio e do fésforo (Adaptado de
Nelson, 2001).

; Calcio
___Hormona Osso Rim | Intestino serico
PTH | 1reabsorcdodssea | rabsorgdoCa® | Semefeitodirecto | 1
_Calcitonina_| | reabsorao 6ssea | | reabsorcdoCa®” | Semefeitodirecto | |
Calcitriol Mantém sistema de | reabsorgao Ca’" | 1absorgao ca’ 1

transporte do céicio

Vitamina D

Em 1971, identificou-se o 25-hidroxi-colecalciferol (25-OH-Ds3) e, em 1976, o 1,25-
dihidroxi-colecalciferol (1,25(0OH),Ds) considerado o metab6lito ativo da vitamina D,
responsavel, entre outras funcGes, pela absorcgéo intestinal de célcio e fésforo. A vitamina D na
forma de ergocalciferol (D,) é encontrada no feno, por exemplo, e o colecalciferol (D3) é
produzida por tecidos animais. A vitamina D ativa é originada do colecalciferol formado na pele

pela acdo ndo enzimatica a partir do precursor 7-dehidrocolesterol, através dos raios solares
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ultravioletas. A partir dai, a vitamina D deve sofrer duas hidroxilagfes em sequéncia, sendo uma
na posi¢do 25 ocorrida no figado através da 25-hidrolase e outra na posi¢ao 1, nos rins, atraves
da 1-a-hidrolase, sendo que entdo a vitamina esta ativa.

Nos ruminantes, o metabolismo da vitamina D ocorre no rdmen, onde 0s
microorganismos convertem grande quantidade da vitamina D em 10-ceto-19nor-vitamina D.
Segundo Gonzélez e Silva (2003), a luminosidade é imprescindivel para a sintese de vitamina
D. Portanto, locais onde a radiacdo solar € reduzida os animais devem receber suplementacédo
via dieta.

A vitamina D esta relacionada com a absor¢do de Ca e P na luz intestinal, promovendo
a sintese de uma proteina carreadora de Ca. Atua sobre a paratireoide, estimulando a liberacdo
do PTH. Ja os rins estimulam a reabsor¢do de Ca e de P. As baixas concentracdes de Ca
estimulam a sintese de vitamina D atraves da ativagdo da enzima 1-o-hidrolase presente nos
rins. Dessa forma, eleva-se a sintese de vitamina D ativa e aumenta a absor¢do de Ca no limen
intestinal.

A acdo sobre os 0ssos promove a mobilizacdo de Ca e P, pela ativacdo dos osteoclastos.
Nos rins, a agdo da 1,25(0OH),D; é controversa e atuaria diminuindo a reabsorcédo tubular de P.
No tecido 6sseo, uma das funcdes da 1,25(0OH),D; é a de induzir a diferenciacdo dos
osteoclastos, que proliferam e aumentam a reabsorcdo Gssea. Sabe-se que 0s osteoclastos nao
apresentam receptores para 1,25(0OH),D;. Sua acdo € provavelmente indireta, ativando
inicialmente os osteoblastos (células envolvidas na formacao 6ssea), 0s quais, através de fatores
locais, ativam os osteoclastos. A 1,25(0OH),D; atua também nas glandulas paratireoides através
de receptores especificos, diminuindo a secrecdo de PTH.

Estudos mostram que, se 0s animais recebem dietas ricas em Ca, mais de 50% do Ca
sera absorvido por difusdo passiva. Entretanto, quando o Ca dietético estiver baixo ou a
demanda muito elevada, a absorcao ocorrerd por transporte ativo através das células epiteliais.
Este processo requer 1,25(0OH),Ds. As concentracdes de Ca dentro dos enterdcitos sao cerca de
100 vezes mais baixas do que do lumen intestinal (mesmo em animais com dieta pobre em Ca).
Por isso, a entrada de Ca na célula epitelial ocorre imediatamente a favor de um gradiente de
concentragdo. O 1,25(0OH),D; estimula a sintese da proteina ligadora do Ca, a qual transporta o
Ca do lado luminal dos enterécitos para a membrana basolateral. O Ca é extrusado para fora do

enterdcito, no fluido extracelular, pelas bombas dependentes de calcio-magnésio ATPase.

PTH

O PTH é um polipeptideo de cadeia simples, que é secretado como um precursor maior
chamado pré-proPTH, o qual vai ao reticulo endoplasmatico, onde algumas peptidases o

convertem em proPTH, por segmentacdo proteolitica no extremo amino terminal. O proPTH
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viaja pelos canais do reticulo endoplasmatico, até o complexo de Golgi, onde outras peptidase
remove 6 aminoacidos do extremo amino-terminal, e o0 PTH restante resultante é incorporado
aos granulos secretores.

O PTH atua no aumento da calcemia, sendo que a secrecdo do PTH promove a
desmineralizacdo 6ssea, aumentando os niveis de Ca no sangue. Atua sobre 0s rins diminuindo
a excre¢do de Ca e estimula a sintese de vitamina D ativa. De acordo com McDowell (1992), o
metabolismo do PTH € sensivel aos niveis de Ca ou alteracdes na relacdo Ca:P quando estas
ficam reduzidas. Esta relacdo liberada no sangue ¢é de aproximadamente 1,5:1.

Cerca de 50% do Ca sanguineo esta ligado a proteinas, principalmente (70%) a fracdo
albumina, e os 50% restantes encontram-se na forma difusa (ionizada). O principal fator
regulador da secrecdo do PTH pelas paratireoides sdo os niveis sanguineos de Ca. A secre¢do do
hormdnio varia inversamente com a concentracdo sérica de Ca.

A relacdo entre Ca e o PTH é inversa e sigmoidal (Figura 2). Portanto, pequenas
alteracdes de Ca sérico produzem grandes variacdes na secrecdo de PTH, especialmente dentro

da faixa fisioldgica.
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Figura 2. Curva célcio-PTH. A = PTH maximo; B = slope; C = set point; D = PTH minimo.



Calcitonina

A acdo da calcitonina é mediada, em parte pelo cAMP. A CT tem receptores nos
osteoclastos, nas células renais e nos linfécitos. Trata-se de um horménio sintetizado nas células
parafoliculares ou células C da tireoide. Seu principal efeito biolégico é o de reduzir os niveis
plasmaticos de Ca. A calcitonina atua nos osteoclastos, diminuindo sua atividade e
consequentemente, a reabsor¢do 0ssea. Poucos minutos apds sua administracdo experimental,
observa-se que essas células reduzem seu tamanho, e tal fato € acompanhado de um aumento do
Ca citosdlico e da producdo de AMP ciclico. Acredita-se também que esse horménio inibe a
atividade dos ostedcitos e estimula os osteoblastos.

A calcitonina é degradada na propria tireoide, no figado, rins e tecido 6sseo. Sua meia-

vida no plasma é curta e a sua principal via de excre¢do é renal.

Atividade e dieta

A atividade e a dieta sdo fatores importantes no metabolismo do célcio. O sodio, a
proteina animal e glicideos sdo elementos alimentares que podem conduzir a alteracdes na
concentracao de calcio em circulacéo.

Uma dieta deficiente em célcio pode conduzir a um aumento da secrecdo de PTH e a
uma maior absorcao de célcio a nivel dsseo com perda de densidade. Contudo, nem todos 0s
estudos sdo concordantes, alguns estudos sugerem que a ingestdo de calcio ndo esta diretamente
relacionada com a massa 0ssea.

A ingestdo de proteina animal na dieta aumenta o célcio urinario e causa alteracdes no
metabolismo do célcio devido ao grande teor de enxofre dos aminoacidos proteicos, que conduz
a dissolucdo dssea.

A presenca de fosfatos e acidos gordos livres no limen intestinal leva a formacéo de

sais insollveis que interferem com absorcao de célcio.

Alteracbes metabolicas durante o periodo seco

O periodo de transi¢do entre o final da gestacdo e o inicio da nova lactagdo é um dos
principais desafios para a vaca de leite. Alteragdes hormonais e metabolicas associadas com a
depressdo no consumo de alimento nas Ultimas semanas pré-parto sdo fatores fundamentais no
controle da condicdo metabdlica da vaca.

A formagdo do colostro e o inicio da lactacdo aumentam repentinamente as exigéncias

nutricionais de calcio em 2 a 3 vezes, o que leva a ocorréncia de hipocalcemia. Além do célcio,



outros minerais e vitaminas tém seus niveis reduzidos durante o periodo periparturiente. A
reducdo nos niveis séricos de minerais e vitaminas com propriedades antioxidativas associados
ao balanco negativo de energia e proteina faz com que o sistema imunolégico da vaca de leite

fique comprometido o que a torna mais susceptivel a processos infecciosos.

Hipocalcemia puerperal ou Febre do Leite

A hipocalcemia é uma doenca metabdlica que esta associada com o parto e o inicio da
lactacdo em vacas leiteiras de alta producdo e é caracterizada pelo rapido declinio das
concentracgdes de calcio (Ca) e calcio ionizado no sangue. Comumente conhecida como febre do
leite, paresia do puerpério e hipocalcemia puerperal, é uma doenca metabdlica aguda,
caracterizada por paresia, podendo a vaca apresentar um quadro comatoso, permanecendo em
decubito, acontecendo no periodo puerperal. Durante as Gltimas trés semanas o animal diminui
0 consumo de matéria seca (MS), em resposta fisioldgica aos mecanismos do parto, podendo
atingir niveis de 25%, especialmente na ultima semana pré-parto.

Esta doenca acomete vacas mais velhas, existindo uma pré-disposicdo para vacas das
racas leiteira, como Jersey e Holandesa. Contudo a maioria dos casos é observada em vacas
Holandesas, em funcdo de sua maior producéo leiteira, e pela pressdo de selecdo genética, em
comparacao as demais.

A hipocalcemia da vaca parturiente e uma enfermidade cosmopolita, tendo incidéncia
elevada nos paises nordicos (11%) e relativamente alta no Brasil (4,25%). Recente trabalho
realizado no Rio Grande do Sul mostra que esta enfermidade corresponde a 69,98% das doencas
metabolicas diagnosticadas, causando perdas anuais bastante elevadas.

As hipocalcemias clinica e subclinica podem estar relacionadas com varios problemas
da vaca de transicdo, como dist6cia, prolapso uterino, retencdo placentaria, endometrite,

infertilidade, mamite, deslocamento do abomaso e cetose.

Etiologia

Grandes aumentos ou redugfes na concentragdo de calcio sérico geralmente ocorrem
devido a falha no mecanismo normal de homeostase do calcio, e ndo como reflexo de uma
déficit de célcio absoluto ou do desequilibrio calcio-fésforo. A hipocalcemia ocorre com certa
frequéncia em animais domesticos, principalmente no gado leiteiro de alta produgdo proximo ao
periodo de lactacdo, isto é, pelo aumento subito no requerimento de célcio para a produgdo do
colostro e leite, basicamente. O mais comum é que o quadro clinico ocorra em vacas de segundo

a quinto parto nas primeiras 72 horas pos-parto. O nivel critico de célcio sanguineo € 6,5 mg/dL,
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considera-se que este nivel é incompativel com a motilidade normal do trato gastrintestinal, o
que pode exacerbar a hipocalcemia ou até causar outros problemas metabolicos.

Trés seriam os fatores desencadeantes da paresia: (a) perda de célcio no leite maior que
a capacidade de absorcdo no intestino e de mobilizacdo dssea; (b) transtorno intestinal que
comprometa a absor¢do e calcio; e (c) mobilizacdo de célcio 6sseo ndo suficientemente rapida
para manter a calcemia. A concentracdo plasmatica de célcio é controlada por pela agdo do
paratorménio e 1,25-dihidroxi-vitamina Dz;. Esses horménios tem agdo no intestino, rins e
0ss0s, aumentando o calcio sanguineo durante o periparto, ndo retornando a concentracao
normal no pds-parto de imediato.

Inicialmente foi proposto que a hipocalcemia ocorria por uma resposta inadequada da
paratireoide a demanda incrementada de Ca. No entanto, estudos posteriores revelaram que 0s
niveis de paratorménio (PTH) em vacas hipercalcémicas depois do parto eram iguais ou ainda
maiores do que de vacas normocalcémicas. O problema entdo parece estar ligado ao defeito na
producdo, liberagdo e manutencdo dos niveis de PTH em vacas que desenvolvem a febre do
leite, mas a falta de resposta das células-alvo dos tecidos 6sseo e renal a altos niveis de PTH,

visto que a desmineralizagdo 6ssea € significativamente menor em vacas com hipocalcemia.

Sinais clinicos

A hipocalcemia guanto a sua apresentacdo pode-se dividir em trés fases distintas. No
estagio inicial da doenca, a vaca ainda se encontra em estacao, ha breves estagios de excitacdo e
tetania, hipersensibilidade e tremores da cabeca e dos membros. A vaca apresenta-se
discretamente ataxica ao caminhar. Quando em estacdo, pode manifestar agitacdo e ato de
arrastar os membros posteriores. Podem-se, também, observar vocalizacdo e respiracdo com a
boca aberta e extensdo da lingua. Caso ndo se institua a terapia com célcio, o animal

desenvolvera os sinais mais graves do segundo estagio da hipocalcemia.

No segundo estagio de hipocalcemia, a vaca é incapaz de permanecer em estacdo, mas
ainda é capaz de manter-se em decubito esternal. Nesse estagio nota-se depressdo, anorexia,
focinho seco e temperatura corpdrea subnormal (36 a 38°C), com extremidades frias. Alteragdes
digestivas sdo frequentes como estase ruminal, timpanismo secundario e perda do tdnus do
esfincter anal, devido a paralisia dos musculos lisos. Ainda no exame fisico, na auscultagao,
pode-se constatar taquicardia com diminuicdo da intensidade das bulhas cardiacas. Pode ocorrer
a interrupgdo da paricdo ou retencdo de placenta, devido & inercia uterina. Em geral, as pupilas
encontram-se em midriase, com retardo do reflexo a luz. O decubito esternal com a cabega

voltada ao flanco é uma postura caracteristica de vacas hipocalcemias.



Os animais que manifestam o terceiro estagio da hipocalcemia mostram perda continua
de consciéncia até o ponto de coma. Tais apresentam flacidez muscular completa, nédo
respondendo a estimulos, sdo incapazes de manter-se em decUbito esternal e sdo acometidos de
timpanismo grave. Pode-se explicar a paralisia muscular, porque a hipocalcemia causa aumento
da permeabilidade celular a cations, fazendo com que o K* saia e o Na* entre na célula,
causando uma diferenga no equilibrio elétrico das células. Ha ainda, um vazamento de fosfato
das células levando a degeneracdo e necrose das fibras musculares, o que explicaria porque as
vacas que nao respondem ao tratamento de Ca. O quadro sofre agravamento quando associado a

outras patologias, como, figado gorduroso e hipomagnesemia.

Os sinais cardiovasculares tornam-se progressivamente mais drasticos, havendo diminuicdo
do pulso e a frequéncia cardiaca pode chegar a 120 bpm. Neste estagio de hipocalcemia, as
vacas podem ndo sobreviver mais que poucas horas, ocorrendo a morte por choque devido ao

completo colapso circulatério.

Diagndstico

Devido a necessidade urgente em tratar a hipocalcemia aguda, muitas vezes, o
diagnoéstico é realizado muitas vezes pelo veterindrio a campo, através dos sinais clinicos.
Contudo, os sinais e sintomas clinicos sdo sugestivos, além disso, deve-se basear-se na idade,
anamnese do parto, nivel de producdo de leite e pela concentracdo de célcio no sangue.

Os valores de referéncia do calcio variam entre laboratérios, porém, deve-se considerar
hipercalcémica as vacas com concentracdo sérica de Ca inferior a 7,5 mg/dL. Os animais com
calcemia de 5,5 a 7,5 mg/dL podem evidenciar os sinais do primeiro estagio da hipocalcemia. O
segundo estagio da enfermidade pode ser observado com concentraces de 3,5 a 6,5 mg de
Ca/dL. No terceiro estagio, a concentracao de calcio pode ser tdo baixa quanto 2 mg/dL.

E necessario o diagnostico diferencial com cetonemia, desnutricdo, osteomalacia,
tetanias e eclampsias por deficiéncia de magnésio, paralisias traumaticas e nervosas, coma
hepéatico, endometrite séptica, linfossarcoma, miopatia degenerativa, mastite aguda e
tripanossomiase.

N&o ha lesdo patognombnica decorrente da hipocalcemia. Sugere-se que a flacidez da
musculatura cardiaca seja uma alteracdo devido a hipocalcemia. A hipocalcemia esta
relacionada com muitas outras enfermidades, incluindo prolapso uterino, distocia provocada
pela inércia uterina, retencdo das membranas fetais, deslocamento de abomaso, mastite,
enfermidade renal e metrite. A presenca destas enfermidades pode sugerir que ha um quadro de

hipocalcemia concomitante, porém, ndo deve ser considerada como diagndstico.
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Tratamento

O tratamento da febre do leite e da hipocalcemia deve ser iniciado o mais rapido
possivel, especialmente se o animal estiver deitado (estado semi-comatoso), pois, a pressao
exercida pelo peso da vaca pode causar um efeito de “sindrome de esmagamento” que provoca
isquemia de musculos e nervos e é seguido pela necrose destes tecidos, resultando na sindrome
da vaca caida.

A maneira mais rapida de restaurar a concentracdo plasmatica normal de Ca ¢é
administrar sais de célcio (IV), (comumente borogliconato de Ca). Em geral, as preparacdes
comerciais para uso intravenoso fornecem 8,5-11,5 g Ca/500 mL. Também podem conter fontes
de Mg, P e glicose (dextrose).

A dose intravenosa mais eficaz e cerca de 2 g Ca/100 kg peso corporal. Uma boa regra
pratica e administrar Ca a uma taxa de 1 g/minuto. Se a administracdo for muito rapida, pode
ocorrer arritmia cardiaca fatal e parada durante a sistole. Os tratamentos intravenosos elevam o
Ca sanguineo acima dos niveis normais durante cerca de 4 horas.

Os sais de Ca também podem ser injetados subcutaneamente, mas a absor¢do é variavel
uma vez que o fluxo sanguineo do sangue periférico esta muitas vezes comprometido.

Os tratamentos orais com Ca ndo sdo recomendados como tratamento para 0S casos
clinicos de febre do leite, ainda que possam ser auxiliares eficazes na prevencdo da febre do

leite.

Prevencéao

O uso de sais anidnicos ou a manipulacdo do balanco catibnico-anibnico da dieta
(BCAD) tem sido utilizado como um método efetivo na manutencao dos niveis de Ca durante a
paricdo, prevenindo a paresia da parturiente. As dietas contendo maior proporc¢do de anions em
relagdo a cations, fornecidas duas semanas antes do parto, tendem a uma leve acidose
metabolica que resulta no aumento dos niveis plasmaticos da vitamina Ds e PTH, estimulando a
desmineralizago 0ssea, ativando a absorcdo de calcio no intestino conseguindo assim, diminuir
a incidéncia da hipocalcemia puerperal em vacas de leite.

No periodo do pré-parto, deve-se monitorar o escore corporal evitando a obesidade e
ndo sobrealimentar vacas com proteinas, a suplementacéo diaria com 60 g de dxido de magnésio
pode ser usada para prevenir a hipomagnesemia concomitante.

Segundo Bouda (2000), no momento do parto deve-se providenciar um local adequado,

sem barulho, com uma cama seca e limpa que ofereca conforto e evite estresse, adicionar célcio
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em gel via oral (CaCl 50 g), até 30 minutos ap6s o parto e em caso de incidéncia alta, fornecer
também em 8 e 24 horas ap6s o parto.

Umas das principais técnicas de manejo nutricional adotada no passado objetivando
reduzir a hipocalcemia era a diminuicdo nas concentracbes de célcio e fosforo na dieta no
periodo pré-parto, aumentando as concentracdes sanguineas de Vitamina Dz e PTH. Com isso
no momento do parto e no inicio da lactacdo, onde existe um grande direcionamento do calcio
da circulacdo para glandula mamaria, os niveis sanguineos destes hormdnios estariam
estimulando uma maior absorcdo ativa de calcio no intestino e alterando os mecanismos de
reabsorcao 6ssea.

As vacas com febre do leite apresentam grande quantidade de vitamina D; e PTH
circulante, com diminuicdo na concentracdo de receptores para vitamina Ds;, 0 que poderia
reduzir a capacidade dos animais em responder ao aumento na concentracdo sanguinea de
Vitamina D;. Desta forma, a causa direta da febre do leite ndo seria baixa produgdo de
horménio, mas sim na sua atividade nos tecidos alvos (intestino, 0ssos e rins) para manter

constante a concentracao de calcio no sangue no momento do parto.

Dietas anibnicas

No inicio da década de 70, pesquisadores noruegueses verificaram que vacas em pré-
parto alimentadas com forragem tratada com &cido hipocloridrico ou sulfurico apresentavam
menor incidéncia de febre do leite, 0 que poderia ser explicado pela diferenga cation-anion da
dieta (DCAD) pré-parto. Pesquisas americanas demonstraram que vacas da raca Holandesa
alimentadas com uma dieta convencional para vacas em transicdo (50-90 g Ca/vaca/dia) com
um DCAD positivo e nenhuma suplementacdo de sal anibnico apresentaram 51% de
hipocalcemia subclinica, 10% de hipocalcemia clinica e somente 39% estavam normal. Quando
sais anionicos foram adicionados as dietas, 20% estavam com hipocalcemia subclinica, 4%
hipocalcemia clinica e 76% estavam normal.

Os eletrdlitos da dieta podem ser classificados com &nions ou cations. Anions tem carga
negativa e cations carga positiva. Os mais importantes cations da dieta sdo o sédio, potassio,
calcio, magnésio e os anions sdo: cloro, enxofre e fosforo. O sbdio, potéssio e cloro, os quais
sdo fons monovalentes e exercem um forte efeito iGnico no equilibrio acido-basico e séo
denominados como “ions fortes”. O DCAD ¢ a diferenca em miliequivalente entre os principais
cations e anions da dieta e podem ser calculado de acordo com as varias equagdes propostas
abaixo:

DCAD (meq) = (Na + K + Ca + Mg) — (Cl + SO, + H,PO, + HPO,)
DCAD (meg) = (Na+ K+ Ca+Mg) - (Cl +S+P)
DCAD (meqg) = (Na+ K + 0,15 Ca + 0,15 Mg)- (Cl + 0,20 S + 0,30 P)
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DCAD (meqg) = (Na+ K) — (CI +S)

Esta ultima equacdo tem se tornado de fato a equacdo padrdo utilizada por
pesquisadores e nutricionistas, e é expressa em mEq/100 g MS. No entanto, independente da
equacdo empregada, para os calculos sdo necessarios 0s pesos equivalentes dos eletrolitos, isto é
necessario porque o balango acido-basico é afetado pela carga elétrica ao invés da massa, desta
forma cada ion exerce seu efeito de acordo com a sua valéncia ou carga elétrica.

Desta forma para calcularmos o DCAD de uma dieta em mEg/100 g MS devemos
utilizar a seguinte express&o:

DCAD (mEg/g MS) = [(% Na/ 0,023) + (% K/ 0,039) — (% CI/0,0355 + % S/ 0,016)]

Eclampsia das cadelas

Hipocalcemia ou tetania puerperal é uma condi¢cdo de perigo de vida que resulta do
desenvolvimento de uma diminuicio dos niveis séricos de calcio no periodo do peri-parto. E
uma das complicacBes mais comuns no pés-parto, havendo estudos que obtiveram o resultado
de 23% das urgéncias peri-parturientes. A hipocalcemia é o resultado da maior perda de calcio
na lactacdo e na mineralizacdo do esqueleto fetal, comparativamente a absorcao gastrointestinal
e a reabsorcdo dssea. Um aumento no tamanho da ninhada/peso corporal maternal tem também
sido identificado como um fator decisivo no desenvolvimento de hipocalcemia peri-parturiente.
E mais frequente em racas pequenas, como Chihuahua, Poodle Toy e Terrier, na primeira fase
da amamentacao e em ninhadas grandes.

A hipocalcemia puerperal ou eclampsia, na cadela, causa tetania neuromuscular,
enquanto a vaca apresenta paresia. 1sso revela diferencas fisiol6gicas na unido neuromuscular
nessas duas espécies. Na cadela a hipocalcemia matem por tempo anormal a excitacdo secrecado
na placa motora terminal. A tetania ocorre como resultado de cargas repetitivas espontaneas
sobre as fibras nervosas motoras. Devido a hipocalcemia, as membranas nervosas se tornam
mais permeaveis a ions (entre eles o0 Mg) requerendo um estimulo de menor intensidade para a

despolarizacao.

Etiologia

As causas de hipocalcemia podem ser divididas em dependentes da paratireoide e
independente da paratireoide. Para conseguir efetuar a distingdo entre as duas categorias
convém determinar, ndo so o célcio sérico, mas também a concentra¢do de PTH. Pacientes com
hipocalcemia e aumento da concentracdo de PTH, possuem uma resposta normal da

paratireoide, possuindo hipocalcemia independente. Uma concentracdo de PTH dentro dos
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valores de referéncia ndo é uma resposta esperada, pois a paratireoide deve aumentar a secre¢do
como resposta a hipocalcemia. A diminui¢do da concentracdo de PTH permite o diagnostico de
hipocalcemia dependente da paratireoide ou hipoparatireoidismo.

Os diagndsticos diferenciais para hipocalcemia sdo variados, sendo 0 mais comum
Hipoalbuminemia, a qual é bastante comum, mas raramente causa sintomatologia associada a
diminuicdo da concentracdo sérica de calcio. A segunda causa mais comum ¢é insuficiéncia
renal. Nesta a hipocalcemia ocorre devido a produgdo inadequada de 1,25-(OH), D a nivel renal
e a retengdo de potéssio. A tetania pds-parto ou eclampsia e o hipoparatireoidismo primario sdo
as causas que mais frequentemente estdo associadas a sintomatologia clinica.

O hipoparatireoidismo pode ser primario, que inclui hipoparatireoidismo causado por
atrofia ou infiltracdo linfocitica, enfarte da paratir6ide e neoplasia ou secundario, que resulta, na
maioria das vezes de tiroidectomia, mas que também pode ser causado por paratiroidectomia e

trauma cervical.

Sinais clinicos

Os sinais mais comuns incluem tremores, marcha rigida, contorcdo, convulsdes,
taquicardia, arfar e hipertermia, mas aproximadamente 20% das cadelas podem apresentar sinais
atipicos, como incontinéncia, vémito, diarreia e alteracbes comportamentais. Nas gatas, a
apresentacdo € geralmente diferente, sendo mais susceptiveis a hipotermia, hipossensibilidade
ou paralisia flacida, em vez de espasmos ténico-clonicos.

Gonzélez & Silva (2006), apresentam os distdrbios funcionais associados a
hipocalcemia na cadela acontecendo como resultado de uma tetania neuromuscular aumentada,
em contraste com os observados em vacas, onde ha paresia muscular.

A gravidade dos sinais depende da duracdo e magnitude da hipocalcemia e da rapidez
da diminuicdo do calcio. Desenvolvimentos agudos de hipocalcemia conduzem a sinais clinicos
mais graves, podendo causar morte, por alteracGes circulatérias, hipotensdo e diminuicdo da
contractilidade do miocardio, ou por paragem respiratoria, paralisia dos musculos respiratorios.
Com a diminuicdo da concentragdo de calcio as membranas neurais vdo ficando,
proporcionalmente, mais permeaveis ao sddio, aumentando a excitacdo das fibras.

A descarga espontanea da fibra nervosa leva a uma contracdo tetanica dos musculos
esqueléticos periféricos, o que se reflete em tremores ou fasciculagdes musculares. A
sintomatologia inicia-se de forma focal acabando por se espalhar, o que indica que se inicia por
mecanismos centrais. Os ataques normalmente estdo associados ao exercicio e excitacdo, o que
facilita a sua visualizacdo no consultorio.

Em casos crénicos de hipocalcemia podem verificar-se alteracbes comportamentais tais

como excitagdo, agressividade, agitacdo, hipersensibilidade a estimulos e desorientacdo. Cerca
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de 50% dos pacientes apresentam raspar a face com as patas ou morder intensivamente 0s

membros. Estas podem dever-se tanto a parestesia como a dor associada a tetania.

Tratamento

Como tratamento da eclampsia tém sido usados tranquilizantes e soluges eletroliticas.
A administracdo endovenosa lenta de solucdo a 10% de calcio organico (gliconato de calcio)
resulta em rapida melhora clinica. Em cadelas pesando de 5 a 10 kg, é suficiente a aplicacdo de
10 mL da solucéo. Os filhotes devem ser removidos por 24 horas para reduzir a perda de calcio,
periodo em que devem ser alimentados com sucedaneos lacteos. Administracdo suplementar de
calcio e vitamina D sdo Uteis na prevencao de recidivas. Como prevencgdo, recomenda-se que
durante a gestacdo a dieta possua relacdo calcio-fosforo de 1:1, a fim de evitar um excesso de

célcio e manter ativo o mecanismo enddcrino de mobilizagdo 6ssea de calcio.
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