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VARIACAO DO pH, TRIGLICERIDEOS, T3 E T4 EM OVINOS SUBMETIDOS
A JEJUM PROLONGADO E REALI”ENTADOS COM GLICOSE

Variation in pH, Triglycerides, T3 and T4 on Sheeps Submited
to Prolonged Fast and Refeeded with Glucose

Cleusa Maria B. Machado*, Carmen Helon Mariose Bohrer*,
Ruth Sopher Pereyron Mocellin*, Maria Cristina D.

Grlindling* e Romeo Ernesto Riegel*

RESUMO

Os autores utilizaram um grupo de seis ovinos da raca Ideal para
criar neles um estado clinico de cetose e medir os parametros da aci-
dose. Foi tomada a glicemia como variavel central, os hormonios da ti-
redide, tri-iodotironina [T3J e tiroxina [T4] como indicadores do ca-
tabolismo e a trigliceridemia, do anabolismo. A glicemia basal foi de
82,90 mg/dle apdos 144 horas de jejum passou a 52,24 mg/d1; o pH 7,40
passou a 7,32; a [T3], de 175,25 ug/d1 para 97,75 ng/dl; a[T4] (de 7,08
para 5,32 mg/d1) nao se alterou significativamente e a trigliceridemia
baixou de 22,57 mg/dl para 4,10 mg/d1. Apos a injecao de glicemia na
dose de 500 mg/kg de peso e num tempo de curva glicémica de 360 minu-
tos, a glicemia permaneceu em 108,04 mg/d1, o pH em 7,45, a [T4] em
82,25 ug/d1. As concentracoes de [T4] e triglicerideos nio apresenta-
ram mudancas estatisticamente significativas neste periodo. Estes da-
dos mostram que o pH fica relativa estavel, em valor discretamente bai-
X0, a partir de 48 horas de jejum e que ocorre uma diminuicao do meta-
bolismo basal devido a diminuicdo na [T3] e nao [T4]. Alem disso, que
a homeostasia energetica devida aos triglicerideos tem o mesmo signi-
ficado que em monogastricos, apesar dos niveis fisiologicos serem me-
nores em ovinos. Finalmente, que a.realimentacio endovenosa de glicose
corrige, em curto espaco de tempo, o pH e a concentracao de [T3] mas
nao afeta a trigliceridemia.

UNITERMOS: glicemia, acidose, hormonios da tirecide, trigliceridemia,
ovinos ldeal, glicose.
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SUMMARY

Six sheep of Ideal breeding were utilized to obtain a <¢linical
state of cetose. At the same time acidose parameters caused by no
feeding and the effect of hyperglycemia pos-fasting were measured. The
main variabel was the glycemia, and the thyroid hormones, triiodo-
thyronine [T3] and thyrosine [T4J as catabolic indicators and trigly-
ceridemia as anabolic indicator. After 144 hours of fasting the follow-
ing changes were observed: the basal glycemia changed from 82.90 mg/dl
to 52.24 mg/dl, the pH from 7.40 to 7.32, the [T3] from 175.25 wg/dl
to 97.75 ug/d1; the [T,] had not statistical change from 7.08 to 5.32
mg/d1 and the triglyceridemia fell from 22.57 mg/dl1 to 4.10 mg/dl.
After the 500 mg glucose injection for kg of 1ife weight and with
a glycemic curve of 360 minutes, the glycemia remained at 108.04 mg/d1,
the pH at 7.45 and (T3] at 82.25 ug/dl. No significant statistical
changes were observed for [T4] and triglycerides. Data suggests that
the pH remains relatively stable, on slightly inferior values after 48
hours of fasting and the decrease of the basal metabolism is caused by
the decreasing of [T,] and not the [T,]. The energetic homeostasia
caused by triglycerides had the same significance as the monogastrics,
in spit of the physiological levels been lower in sheep. Finnaly it
was found that reffeeding by glucose injection correts in a short
period of time the pH and [T3] concentration but does not affect the
triglyceridemia.

KEY WORDS: acidose, glycemia, thyroid hormones, ldeal sheep, glucose.

INTRODUCAO

A c¢etose dos ruminantes ocasionada por diminuida oferta calori-
ca, em condicdes naturais, produz, entre outras alteracGes, hipoglice-
mia, aumento da concentracdo sangliinea de acidos graxos livres (AGL)e
acidose metabolica (1, 12). Em condicoes experimentais de jejum este
quadro bioquimico tem sido reproduzido, mostrando declinio da gligemia
e da insulinemia (2) e elevacdo dosAGL, colesterol e corpos cetonicos
e queda de uremia (11). A realimentacao endovenosa de glicose a 500
mg/kg de peso, reverte o estado metabolico, porque redireciona os pas-
sos da regulagdo hormonal (2, 10, 11) ao diminuir a neoglicogenese.

Nesta linha de investigacao, faltam dados mais completos sobre a
natureza da modulacao endocrina (6, 7) bem como o teor da acidose me-
tabolica e a maneira de atenua-la terapeuticamente, uma vez que a in-
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tervencio clinica, neste sentido, se faz necessaria pelo caracter agu-
do com que a cetose, eventualmente, se apresenta.

0 presente estudo visa avaliar, numericamente, 0 curso da acido-
se durante o jejum, atraves dos dados gasométricos a ela relacionados,
bem como os efeitos da injecdo endovenosa de glicose, imediatamente
pos-jejum, sobre estes mesmos dados.

Visa ainda acompanhar a participacdo dos hormonios da tiredide,
tri-iodotironina e tiroxina neste processo, considerando o papel, ge-
ralmente aceito, de que eles sao agentes fundamentais na determinacao
do ritmo catabolico dos mamiferos (13 e 8).

Alem disso, projetou-se a medicdo dos triglicerideos ' (TG) como
indicadores da intensidade do anabolismo energetico e, indiretamente,
capaz de demonstrar o curso de algumas modulacoes hormonais bem conhe-
cidas (7).

MATERIAL E METODOS

Foram usados neste experimento seis (6) ovinos da raca Ideal, de
aproximadamente vinte e quatro (24) meses e de ambos os sexos. Os ani-
mais, criados a campo, foram submetidos a avalicdo clinica, estabula-
dos e deixados uma semana sob alimentacdo com alfafa, antes de iniciar
o trabalho. -

Os animais foram numerados e colocados, dois a dois, em baias a-
propriadas, recebendo, dai em diante, apenas agua. 0 inicio deste tra-
tamento foi considerado a tempo zero. A estratégia usada foi a de cada
animal alimentado (dados obtidos no tempo zero) servisse de testemunha
de si mesmo, para as alteracdes seqguintes e conseqlientes 3 manutencdo
em estado \de jejum hidrico.

Foram feitas tomadas de sangue da veia jugular nas horas zero,2,
6, 12, 24, 48, 72, 96, 120 e 144. Neste Ultimo tempo, imediatamente a-
pos a coleta de sangue, foi injetada glicose na dose de 500 mg/kg de
peso e efetuadas novas coletas nos minutos 30, 60, 120, 180, 240, 300
e 360.

As amostras de sangue, postas em recipientes adequados, foram a-
condicionadas em caixas de estiropor contendo gelo picado e transpor-
tadas para exame em laboratorio, distante aproximadamente um quilome-
tro do local da coleta. Neste lugar, foram efetuadas as dosagens de
glicose, pelo metodo da ortotoluidina e triglicerideos, pelo metodo de
SOLONI modificado ambos mediante o emprego de "Kitts" do tipo rotinei-
ramente utilizados nos laboratorios de Analises Clinicas. Foi também
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efetuada gasometria venosa, em aparelho proprio do Hospital Universiti-
rio da UFSM e dosagem das [T4] e [T3] por radioimunoensaio.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Na avaliacao dos resultados a glicemia sera considerada a varia-
vel central e, por isso, cotejada com os demais parametros estudados
neste trabalho.

A glicemia (Tabela 1) sofreu uma diminuicio aguda dos seus valo-
res até 48 horas do experimento, a partir de quando se manteve virtual-
mente estavel. Este fato & interpretado como a reducdo do ingresso de
acidos graxos volateis (AGV) gliconeogeneticos a partir do riumem. Este
menor- ingresso levou a um aumento do consumo de glicose, com resultan-
te hipoglicemia, a qual determinou adaptacoes principalmente de natu-
reza endocrina. Neste contexto diminuiu a relagao insulina/glucagonio
(2), devendo ter subido também a cortisolemia (6). Este novo quadro mo-
dulou o uso de aminoacidos como fonte de glicose sangllinea num ritmo
compativel com as necessidades fisiologicas dos animais nas condicoes
deste experimento (4).

TABELA 1 - Variacdo média da glicemia (mg/d1) em ovinos submetidos a
jejum hidrico durante seis dias (n =6).

Horas

Tempo 0 3 6 12 24 48 72 9% 120 144

Glicemia 82,90 70,73 62,33 60,85 59,73 51,44 47,36 52,71 52,24 52,96
F=-0,15

Os dados da gasometria venosa caracterizam uma diminuicao do pH
desde as 48 horas, justamente quando estabilizou a glicemia (Figura 1).

Estes resultados mostram o momento a partir de quando a neogli-
cogenese se exacerba, a ponto de ocasionar a acidose tipica da cetose.
Esta afirmacao € adicionalmente confirmada pela diminuicao do excesso
de base e da [HCO5-] (Tabela 2) e pela brusca elevacio da concentra-
¢3o sangtiinea de corpos cetonicos (11), ambos as mesmas 48 horas. Pa-
rece estar somado a este valor de pH uma incapacidade pulmonar de eli-
minar o excesso de HZCO3, haja visto a pCOZ elevada e a pCO2 diminuida
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neste mesmo tempo, mas a partir do terceiro dia ocorreu uma recupera-
¢do compensatoria da funcdo pulmonar, com inversao desta relacido. A
mesma tabela mostra a incapacidade da funcao renal de repor o HC03- no
ritmo exigido pela crescente producao de protons hidrogénio pela neo-
glicogénese, uma vez que a [HC03-] e 0 excesso de base continuaram
caindo de valor ate o final do jejum. Ndo foi possivel explicar a gra-
vidade da acidose nas 96 horas.

Finalmente, a Tabela 2 mostra que a hemorragia decorrente da co-
leta de material diminuiu a hemoglobinemia, porém sem diferenca esta-
tisticamente significativa.

A concentracao de triglicerideos (Figura 2) teve um significati-
vo decréscimo durante o tempo de jejum Isto mostra que os processos de
regulacao em curso produzem o mesmo efeito que em cdes (5). Etiologica-
mente, porem, distinguem-se pelo fato de, em ruminantes, ser decorren-
cia da falta de acetato alimentar e, numericamente, porque os valores
fisiologicos, tanto do estado alimentado como do jejum, mostraram ser
extraordinariamente baixos quando comparados com outras especies (9).

A comunicacdo recente de que o intestino dos ovinos pode origi-
nar lipoproteinas sensiveis a lipoproteina lipase (3) traz a interes-
sante possibilidade de ndao ser o acetato a unica fonte de AGL para os
poligastricos.

0s hormonios da tiredide apresentaram, no jejum, a condicdo de
baixa [T3] sem alteracdo na [T4] (Figura 3). 0 Ultimo, embora tenha di-
minuido de concentracdo (7,08 para 5,32 mg/d1), nao o fez de modo es-
tatisticamente significativo. Estes resultados mostram que a homeosta-
sia energética, no que cabe a estes dois hormonios, indiretamente da
[T3], sendo [T4] um precursor que se metaboliza a [T3], em menor ou
maior intensidade, dependente da carga energéetica de catabolismo exi-
gida pelo momento metabolico vivido pelo animal. A hipotri{bdotirone-
mia deve também ter participado no estabelecimento do quadro de apatia
observado neste trabalho, de modo crescente, na medida em que o jejum
progrediu.

Apos a injecdo endovenosa de glicose (Tabela 3), observou-se ja
aos 30 minutos uma hiperglicemia bem mais elevada do que a encontrada
nas condicoes basais (tempo zero). Esta dosagem foi escolhida para
forcar as respostas compensatorias, alem de ser a dose fregliente usada
com propositos clinicos.
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TABELA 3 - Variacdo media da glicemia (mg/d1) em ovinos submetidos a
jej?m, apos oferta endovenosa de glicose a 500 mg/kg de pe-
so (n = 6).

Tempo 30' 60’ 120' 180" 240 300' 360"

Glicemia 233,58 206,57 181,31 154,78 135,46 117,92 108,40
F = -0,358*%

A curva glicemica, nas condicoes deste trabalho, teve um aspecto
"pre-diabetico" ndo alcancado mesmo em 360 minutos os valores basais do
jejum (52,96 mg/d1) ou do alimentado (82,90 mg/d1). Com menor periodo
de jejum (24 horas) a glicemia se restabeleceu em mais ou menos 150 mi-
nutos (2). Interpretou-se este quadro como decorrente da hipoplasia das
células B.do pancreas, verificada em funcio da hipoglicemia do jejum,
e ndo recuperada em 360 minutos.

Acompanhando as modificacoes da glicemia, alteraram-se os valo-
res da gasometria (TABELA 2). A custa da desaceleracdo da neoglicoge-
nese, devida a mudanca na relacdo insulina/gencagonio/cortisol, dimi-
nui a produgdo.de H* (FIGURA 4). Por outro lado o jejum adaptou o rim
a produzir mais bicarbonato, capacidade que ndo foi suprimida brusca -
mente, como tambem n3o foram as demais adaptacdes. Como se pode ver,
ao final do jejum, a acidose agravou-se de 120 para 144 horas, pois  a
despeito de um pH igual, a compensacdo estava, pela hiperventilacao, e-
xaurindo o excesso de base. No decurso do tratamento hiperglicemico re-
cuperou-se o excesso de base de um modo muito destacado jia aes 30 mi-
nutos. Isto -sera melhor notado se o tempo zero da curva for considera-
do a fim de jejum (144 horas). No entanto, a hiperventilacio continuou
sempre por causa do retardo natural de dessensibilizacdo do centro res-
piratorio.

Assim, a continuada produ¢do de HC03- pelo rim, a hiperventila-
¢do e a diminuicdo na producdo de protons HY, ao final da curva, cria-
ram um quadro caracteristico de alcalose respiratoria de compensacio,
embora muito suave.

Praticamente, o tratamento com glicose endovenosa corrigiu a
acidose aproximadamente uma hora depois da infusdo.

Os triglicerideos, durante a hiperglicemia, tiveram uma elevacio
sem significacdo estatistica, devida provavelmente 3 falta de tempo
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para o rearranjo das concentracoes hormonais necessarias para manipu-
lar o novo estado alimentar (Tabela 4). Este dado demonstra que € pre-
ciso mais do que 360 minutos para recuperar a capacidade homeostatica
energética anabdlica, quando esta foi alcancada por jejum prolongado.

Os hormonios da tiregide (Tabela 4) refletiram, nos tempos da
curva glicemica, seu mecanismo regulador.

A [T4] nao se modificou e a [T3] acompanhou a glicemia, mostran-
do que nos ovinos a homeostasia energética catabdlica, entendida assim
o papel fisiologico destes hormonios, & realizada pela (731, obedecen-
do-se os fundamentos de regulacdo em vigor, também, para os cataboli-
tos ativos e inativos da vitamina D (14).

CONCLUSOES

Os dados apresentados e discutidos para ovinos colocados em je-
jum e realimentados com glicose permitem chegar as seguintes conclu-
soes:

1) 0 abaixamento da glicemia ocorreu nas primeiras 48 horas do
Jjejum, a partir de quando permaneceu constante; '

2) A alteracdo do pH teve o mesmo comportamento que a glicemia;

3) Houve diminuicdo nib significativa das concentracdes de [T3]
e triglicerideos, porem ndo foi significativo e decréscimo de RPVH

4) A injecdo endovenosa de glicose a 500 mg/kg de peso, originou
uma hiperglicemia nao recuperada em 360 minutos e corrigiu o pH;

5) A hiperglicemia- provocou uma alteracdo brusca da 731, com a-
baixamento significativo aos 360 minutos, mas nao alterou as concentra-
coes de [T4] e triglicerideos.
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