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RESUMO

O conhecimento das principais alteragBes fisiolégicas que 0s animais
apresentam durante a fase geriatrica € indispensavel para que o médico veterinario
seja capaz de oferecer o melhor atendimento, manejo e tratamento possiveis a esses
pacientes. O objetivo do presente estudo foi avaliar as alteragcbes hematologicas e
bioquimicas de cdes entre 8 e 15 anos de idade e a acdo de medicamentos
ultradiluidos. Além da idade, outro critério de escolha dos animais participantes da
pesquisa foi que ndo estivessem sendo submetidos a nenhum tratamento alopético
gue pudesse interferir no presente estudo. Os animais passaram por anamnese e
exame clinico e para a avaliacdo hematoldgica, primeiramente foram coletadas
amostras sanguineas, sendo armazenadas em tubos com conservantes EDTA e tubos
com ativador de coagulo. Na sequéncia efetuadas dosagens glicEmicas através de
aparelho destro Freestyle Neo Optimun® (Abbott, Irlanda). Foram avaliados valores
de concentracao de hemoglobina, volume globular, hematimetria, volume corpuscular
médio (VCM), concentragdo da hemoglobina corpuscular média (CHCM), amplitude
de variagdo dos eritrocitos [red cell distribution width (RDW)] e plaquetometria,
determinados em contador automatico de células modelo BC-2800 Vet®, Mindray,
China. A contagem diferencial foi efetuada de forma manual através de microscopia
Optica, em esfregagos sanguineos corados pelo pandtipo rapido. Foram realizados
também os seguintes exames bioquimicos: Ureia, Creatinina, Glicose, Fosfatase
Alcalina e Alanina Aminotransferase. As coletas foram realizadas com intervalo de 20
dias. Com um total de 4 coletas por animal, sendo duas antes do uso das medicacoes
e duas apos, respeitando o intervalo. Considerando que este estudo obteve amostras
de 34 animais, para analise dos resultados, inicialmente os dados foram analisados
descritivamente. Para as variaveis numéricas foram apresentadas média e desvio
padrdo. O tratamento estatistico seguiu com a utilizacédo de testes parameétricos, que
incluiu o teste t de Student para amostras independentes quando na comparacao de
2 grupos, ou o teste ANOVA guando na comparacdo de 3 ou mais grupos. O teste
Post-Hoc utilizado quando na comparacéo de 3 ou mais grupos foi de Bonferroni para
amostras com variancia iguais ou similares. O teste t de Student de amostras
pareadas foi utilizado para se comparar os periodos [12 avaliacdo (baseline), 22, 32 e
42 avaliacOes]. Para todos os testes estatisticos foram utilizados um nivel de
significancia de 5%. Como resultados foram obtidos a diminuicdo dos eosinéfilos
(p<0,02) e da creatinina (p<0,05), no decorrer das avaliacdes. Os demais parametros
nao apresentaram diferenciacfes entre o valor baseline e demais coletas (p=0,05). Os
animais embora idosos, estavam com parametros hematoldgicos dentro dos valores
de referéncia conhecidos em literatura. No presente estudo houve a influéncia dos
medicamentos Avena sativa e Echinacea angustifolia na reducéao dos valores médios
de eosindfilos e de creatinina.

Palavras-chave: Ultradiluicdes. Hematologia. Homeopatia. Bioquimica sérica.



ABSTRACT

The knowledge of the main physiological changes that animals present during the
geriatric phase is essential for the veterinarian to be able to offer the best care,
management and treatment possible to these patients. The aim of the present study
was to evaluate how hematological and biochemical changes in dogs between 8 and
15 years of age and the action of ultra-diluted drugs. Besides the age, another criterion
for choosing the animals participating in the research was that they were not
undergoing any allopathic treatment that could interfere in the present study. The
animals went through anamnesis and clinical examination and for a hematological
evaluation, they were mainly collected by blood, being stored in tubes with EDTA
preservatives and tubes with clot activator. Then the glycemic measurements were
performed using a handed apparatus Freestyle Neo Optimun® (Abbott, Ireland).
Values of hemoglobin concentration, globular volume, hematimetry, mean corpuscular
volume (MCV), mean corpuscular hemoglobin concentration (MCHC), red blood cell
distribution width (RDW) and platelet count, determined using an automatic cell
counter model BC-2800 Vet®, Mindray, China. Differential counting was performed
manually using optical microscopy, on blood smears stained by the rapid panotype.
The following biochemical tests were also performed: Urea, Creatinine, Glucose,
Alkaline Phosphatase and Alanine Aminotransferase. The blood collections were
carried out with an interval of 20 days. With a total of 4 collections per animal, two
before the use of medications and two after, respecting the interval. Considering that
this study obtained samples of 34 animals, for analysis of the results, initially the data
were analyzed descriptively. For the numerical variables, mean and standard deviation
were presented. The statistical treatment continued with the use of parametric tests,
which included the Student's t test for independent samples when comparing 2 groups,
or the ANOVA test when comparing 3 or more groups. The Post-Hoc test used when
comparing 3 or more groups was Bonferroni for samples with the same or similar
variance. The Student's t test of paired samples was used to compare the periods [1st
evaluation (baseline), 2nd, 3rd and 4th evaluations]. For all statistical tests, a
significance level of 5% was used. As a result, decreases in eosinophils (p <0.02) and
creatinine (p <0.05) were obtained during the evaluations. The other parameters did
not show any difference between the baseline value and other collections (p=0.05).
The animals, although elderly, had hematological parameters within the reference
values known in the literature. In the present study, there was the influence of the drugs
Avena sativa and Echinacea angustifolia in the reduction of the mean values of
eosinophils and creatinine.

Keywords: Ultra dilutions. Hematology. Homeopathy. Serum biochemistry.
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1 INTRODUCAO

Ja sabemos que o conhecimento das principais altera¢des fisioldgicas que 0s
animais apresentam durante a fase geriatrica é indispensavel para que o médico
veterinario seja capaz de oferecer o melhor atendimento, manejo e tratamento

possiveis a esses pacientes.

Diagnésticos completos, podem ser auxiliados por exames laboratoriais, e séo
fundamentais para pacientes geriatricos, pois em diversos casos seus diagnosticos
podem estar atrelados a doengas cronicas causadas pela senilidade (METZGER &
REBAR, 2012).

Em 2019, Alencar disse que o envelhecimento causa a reducédo progressiva
das reservas organicas, da capacidade de regeneracdo, da adaptabilidade a
estresses ambientais e da competéncia imunoldgica. Sabe-se que animais idosos,
tendem a desenvolver doencas infecciosas e neoplasicas com maior frequéncia,

devido a ocorréncia de alteracdes genéticas em seu genoma (ALENCAR, 2019).

Um conceito ja conhecido, diz que o envelhecimento é um processo que se
estende do nascimento até a morte, sendo o processo natural da vida, baseado em
alteracoes gradativas e inevitaveis do organismo do homem ou do animal (SHEFFY
& WILLIAMS, 1981).

O envelhecimento se caracteriza pelas modificacbes de ordem fisiolégicas e
funcionais do organismo do animal, modificacbes essas que causam a reducdo de
suas atividades. Essas alteracdes se manifestam de forma atipica, muitas vezes
inespecificas nao relatadas (OLIVEIRA et al., 2016). Alguns fatores contribuem para
acelerar esse processo de envelhecimento, como a genética, meio ambiente e
nutricdo. Boa parte das alteracdes que ocorrem no organismo de um cao idoso por
exemplo, pode ser atenuada se conseguirmos a reducao desses fatores (ALENCAR,
2019).

O processo senil provoca alteracdes progressivas e irreversiveis e esses
animais raramente apresentam apenas uma doenca, mas uma combinagcdo de

multiplas doencas (ALENCAR, 2019). Esses desafios, uma vez identificados podem
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por exemplo, ser minimizados via dieta, evitando-se o aparecimento de sinais clinicos
(GOLSDTON e HOSKINS,1999).

Dentre as doencas encontradas em caes idosos, destacam-se as
musculoesqueléticas, alteracbes metabodlicas, cardiopatias, disfuncdes renais,
alteracbes cognitivas e neoplasicas (OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019).

Caes com idade avancada podem ser afetados mais frequentemente por
doencas degenerativas e infecciosas, que podem estar associadas a neoplasias, em
geral levando o animal ao 6bito (MORRIS & DOBSON, 2007). Na medida em que 0s
cées envelhecem, seu metabolismo sofre alteragdes levando a diminuicdo de suas
necessidades caloricas (NELSON & COUTO, 2015; MORRIS & DOBSON, 2007).
Portanto € importante avaliar parametros hematologicos e bioquimicos para identificar
as alteracOes ditas senis, ou seja, as alteracbes que aparecem no decorrer do

envelhecimento dos animais.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 O animal idoso

Com base nos estudos realizados até aqui, jA € sabido clinica e
laboratorialmente que 0s animais senescentes podem vir a apresentar alteracdes
fisiologicas, podendo acarretar alterag6es de funcionalidade de 6rgéos (TEIXEIRA,
2012). Como exemplo disso temos: a Hiperplasia Prostatica Benigna (HPB), que na
revisdo de Angrimanid et al. (2016) mostra ser uma das afec¢cdes mais comuns em

cées senescentes;

Portanto quando se trata de animais idosos diversas alteracdes podem ocorrer,
comprometendo sistemas como: cardiaco, respiratério, urinario, endocrino, digestivo,
genital e outros (GOMES, 2016). Sendo assim de suma importancia que um animal
idoso seja monitorado mais atentamente, com exames regulares, possibilitando o
diagnostico de possiveis doencas e tratamentos adequados, sempre pensando em

gualidade de vida e do bem-estar animal.

2.2 Perfil Hematologico do idoso

Nos animais idosos um fato conhecido é a reducéo da velocidade de resposta
da medula 6ssea (LOPES et al, 2007), colocando no topo das alteracdes
hematolégicas as anemias absolutas, por diminuicbes de células vermelhas e
hemoglobinas (MOISER, 1989).

Outro sistema que influencia no perfil hematolégico do idoso € o cardiovascular,
no qual podem ocorrer alteracdes decorrentes da reducédo do volume sanguineo e
pressao arterial sistémica (GOLDSTON & HOSKINS, 1999).

2.3 Hemograma
Os exames laboratoriais podem auxiliar no diagndéstico de muitas doencas que

acometem os cées (BELLO et al. 2017).

A funcdo do hemograma € fornecer ao médico veterinario o estado geral do
paciente, uma vez que o sangue periférico € o meio de transporte das células da
medula éssea até os tecidos (METZGER & REBAR, 2012).
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O hemograma pode demonstrar alteracdes significativas do organismo que n&ao
podem ser vistas no exame fisico, possuindo todos os pardmetros para examinar as

células sanguineas dos vasos periféricos (BELLO et al., 2017).

Este exame possui uma técnica que possibilita a quantificacao e caracterizacao
dos elementos celulares do sangue: eritrcitos, leucécitos e plaquetas (AGUIAR,
2010).

2.3.1 Eritrograma

O eritrograma caracteriza a populacao eritrocitaria da amostra. Baseia-se em
trés parametros quantitativos: hematocrito, concentracéo de hemoglobina e contagem
global de eritrécitos (AGUIAR, 2010).

Estes parametros séo responsaveis pela definicdo dos conceitos de anemia e
policitemia. Define-se anemia quando: os eritrocitos, concentracdo de hemoglobina
e/ou hematocrito estdo abaixo dos valores minimos de referéncia e policetemia,
guando os valores estdo acima dos valores de referéncia (AGUIAR, 2010), conforme

valores de referéncia encontrados na tabela 1.

Valores da contagem de eritrécitos, concentracdo de hemoglobina e
hematdcrito em cées adultos saudaveis situam-se entre 5,5 e 8,5 x106 /uL, 12 e 18
g/dL e 37 e 55 % respectivamente (AGUIAR, 2010; TESSER et al., 2016; THRALL et
al., 2012).

As hemacias de caes saudaveis tém vida média de 100 a 120 dias, sendo
removidas da circulacao pelo sistema monocitico fagocitario, no baco e no figado, por
apresentarem anticorpos aderidos as suas membranas celulares (GORESTEIN et al.,
2019).

A idade pode ter relagdo com os casos de anemia, pois na fase senil amedula
O0ssea se torna fibrosada com dificil expanséo, tornando os animais idosos mais
vulneraveis, devido a maior dificuldade de resposta frente a anemias (BELLO et al.,
2017).
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2.3.2 indices eritrocitarios
Classificam-se indices eritrocitarios: o volume corpuscular médio — VCM e a
Concentracdo de Hemoglobina Média — CHCM (AGUIAR, 2010).

O volume corpuscular médio, nos mostra o VCM de cada hemécia, ou seja, o
tamanho médio das hemacias, podendo ser classificadas em macrocitica, microcitica
e normocitica (UGA, 2018; BELLO et al., 2017).

A concentracdo de hemoglobina média — CHCM, mostra o estado geral das
hemécias, que podem ser classificadas em normocrémicas (concentracdo normal de
hemoglobina) ou hipocrdmicas (concentracdo baixa de hemoglobina) (UGA, 2018;
BELLO et al., 2017).

2.3.3 Plaquetas

Plaquetas sdo pequenos fragmentos, redondos a ovais, anucleados,
produzidos na medula Ossea através da fragmentacdo do citoplasma dos
megacariocitos. Possuem como funcdo primaria a manutencdo da hemostasia
(AGUIAR, 2010).

As plaquetas possuem diferentes funcbes e estdo envolvidas em varios
processos como, hemostasia, retracdo do coagulo, contracao e reparacao dos vasos,
inflamacéo e defesa do hospedeiro (ARCILA, 2017).

A trombocitopenia, baixa quantidade de plaguetas, pode ser encontrada na
clinica médica de pequenos animais. As suas causas sdo diversas, dentre elas:
reacbes pos vacinais, uso de alguns medicamentos como antibibticos,
antinflamatorios ndo esteroidais, diuréticos, hepatopatias, producdo anormal de
plaquetas, remocdo imunomediada e hemoparasitoses como Erlichia canis
(MORENO, 2019).

A trombocitose € definida como um aumento no niumero de plaguetas no
sangue periférico acima do intervalo de referéncia estabelecido para a espécie

(Tabela 1), podendo ser primaria ou secundaria (ROCHA et al., 2019).

A trombocitose primaria é uma doenga mieloproliferativa. As causas dessa

doenca em animais nao foram determinadas, e assim como nos humanos o
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diagnostico é baseado na exclusdo da presenca de outros distirbios (ROCHA et al.,
2019).

A trombocitose secundéaria pode ser classificada como transitéria ou
persistente, dependendo da causa. Pode ocorrer como uma resposta fisiolégica na
contracdo esplénica mediada por epinefrina (em casos de traumas, exercicios,
excitacdo, prenhez ou parto) ou aumento da trombopoiese (trombocitose reativa),
sendo uma reagcao a uma desordem ou doenga em outra parte do corpo, devido a um
processo subjacente, como a recuperacdo da trombocitopenia imunomediada,
neoplasias, processos inflamatorios, anemia hemolitica, doencas endocrinas
(hipertireoidismo, hiperadrenocorticismo), esplenectomia, parasitas intestinais,
traumas ou deficiéncia de ferro, além da possibilidade de ser induzida por citocinas ou

por drogas, incluindo a administracéo de epinefrina e vincristina (ROCHA et al., 2019).

Valores normais da contagem de plaquetas para cdes estdo compreendidos
entre 200.000 e 500.000/uL (AGUIAR, 2010) (Tabela 1).

2.3.4 Leucograma

O leucograma, faz parte do exame hemograma, incluindo quantificacdo de
leucdcitos, contagem diferencial e analise morfologica das células. Auxilia em
diagnosticos diferenciais classificando a gravidade da doenca e o0 seu eventual
prognostico (AGUIAR, 2010).

Os leucogramas sequenciais sdo ainda Uteis na monitorizacdo de resposta a
terapéutica instituida, como por exemplo no caso de processos infecciosos e/ou
inflamatorios (AGUIAR, 2010).

2.3.4.1 Leucocitos

Leucdcitos incluem todas as células brancas do sangue e seus precursores.
Essas células sdo produzidas na medula éssea e através da corrente sanguinea
chegam até os tecidos (AGUIAR, 2010).

Valores normais da contagem global de leucdcitos para cdes encontram-se
entre 6.000 e 17.000/uL (AGUIAR, 2010; TESSER et al., 2016; THRALL et al., 2012)
(Tabela 1).
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Considera-se que existe leucocitose quando a contagem de leucdcitos excede
o limite maximo de referéncia para a espécie, e a leucopenia define-se pela ocorréncia
do fendmeno oposto (AGUIAR, 2010).

Como exemplos de casos de leucopenia podem ser citados estudos como o de
Anjos et al. (2012), no qual mostrou que as altera¢cdes hematoldgicas causadas por
cées naturalmente infectados por Ehrlichia spp. ou Anaplasma platys, incluem a
leucopenia e o de Fiuza (2019) que apresentou leucopenia em caes com
gastroenterite hemorragica, sendo que em casos de persisténcia e aumento de

intensidade levavam os animais com maior frequéncia a obito.

Como exemplo de caso de leucocitose pode ser citado o estudo de Vidolin et
al. (2019), que apresentou em caes com capilariose, valor de leucdcitos superior ao
de referéncia utilizado para a espécie.

Portanto diversas sédo as causas de alteracdes nos valores, sejam acima ou
abaixo da referéncia, e embora de pouca utilidade para o diagnostico de uma patologia
especifica, pode ser (til para excluir diagnosticos diferenciais ou para prever a

gravidade da doenca e o seu eventual prognostico (AGUIAR, 2010).

2.3.4.2 Neutrofilos

Os neutrofilos sdo produzidos na medula éssea e vao para a corrente
sanguinea, onde tém um tempo médio de circulacdo de aproximadamente 6 a 8 horas
em caes. A cada 2 a 2,5 dias da-se a reposicao de todos os neutrofilos (AGUIAR,
2010).

Sao granuldcitos circulantes. Possuem funcdo de fazer a fagocitose de
microrganismos, participam na resposta inflamatéria, local ou sistémica, e exercem
uma funcéo secretora (AGUIAR, 2010).

Chamamos de neutropenia quando o numero de neutréfilos esta abaixo dos
valores de referéncia e neutrofilia quando estdo acima. A neutropenia pode ser
consequéncia da reducao ou de um defeito na producao das células na medula éssea,
ou ainda consequéncia do sequestro de neutrdfilos circulantes, que podem ocorrer em
algumas doencas infecciosas ou imunomediadas (NELSON & COUTO, 2015). Como

causas mais comuns de neutropenia associada a producédo reduzida na medula
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0ssea, sao as infec¢des tais como a parvovirose canina e erliquiose (ANJOS et al.,
2012; FIUZA, 2019).

De acordo com Aguiar (2010), as causas mais comuns para neutrofilia sdo o
aumento dos leucdcitos — leucocitose, que pode ocorrer por mecanismos como:
resposta fisioldgica ao medo, epinefrina; induzida por corticoesteréides endégenos ou
exdgenos; associada a inflamacdes e/ou infec¢des que podem causar um aumento

de neutréfilos imaturos.

Figura 1 — Neutréfilo

N\

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)

2.3.4.3 Linfocitos
Os linfécitos sdo encontrados em 6rgéaos linféides, e uma pouca quantidade
tem origem nos linfonodos (AGUIAR, 2010).

Os linfécitos sdo agrupados em linfécitos B responsaveis por imunidade
humoral, e linfécitos T responsaveis pela imunidade mediada por células. Sao células
de vida longa e atingem uma longevidade de meses a anos. Os linfocitos-T de
memoaria podem, sob estimulos adequados, manter a capacidade de se multiplicarem
por mitose (AGUIAR, 2010).

O termo semioldgico usado para o aumento do nimero de linfécitos acimados
valores de referéncia é linfocitose, e linfopenia quando esta abaixo do namero
esperado. Sdo causas comuns de linfocitose, doencas inflamatérias, infecciosas,
como: erliquiose, doencas enddcrinas (hipoadrenocorticismo, linfossarcomas) e até
em leucemias linfociticas (AGUIAR, 2010; ANJOS et al., 2012; SANTOS et al., 2019).

Quando falamos da reducdo do numero de linfécitos (linfopenia), podemos citar
o estudo de Fiuza (2019) que mostrou em cdes com gastroenterite hemorragica a

presenca de linfopenia, ou ainda o estudo de Simon et al. (2019) que mostra como
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uma das primeiras alteracdes observadas em casos de Parvovirose canina a

linfopenia, devido a acentuada desnutrigdo do animal.

Figura 2 - Linfocito

N\

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)

2.3.4.4 Monaocitos
Mondcitos originam-se na medula 0ssea e apds sua maturacdo entram na
circulacdo periférica, migram para tecidos e continuam a se desenvolver e

diferenciam-se em macrofagos (AGUIAR, 2010).
Possuem como funcéo, a fagocitose de microrganismos (AGUIAR, 2010).

Nos mondcitos quando falamos em aumento do niumero de células acima do

valor de referéncia, classificamos monocitose e abaixo, monocitopenia (Tabela 1).

Monocitose, ou aumento do numero absoluto de mondcitos no sangue, é
comum em leucogramas de caes com doenca cronica e no leucograma de estresse,
estando frequentemente associada a neutrofilia, como por exemplo a revisao feita por
Aguiar (2010), ou ainda em caes domiciliados com hemoparasitose (achados

sugestivos de erliquiose), conforme a pesquisa de Souza (2019).

Figura 3 — Monécito

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)
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2.3.4.5 Eosinofilos
A maioria dos eosindfilos, sdo produzidos na medula 6ssea, embora também

ocorra a produgdo em menor grau em tecidos como o baco, timo e linfonodos cervicais
(AGUIAR, 2010).

Participam da resposta alérgica e inflamatéria (AGUIAR, 2010).

Quando ocorre a reducao do numero de eosindfilos, dizemos eosinopenia. Isto
pode correr por exemplo, em casos de leucograma de estresse, sendo de pouca
importancia para clinica (AGUIAR, 2010).

Eosinofilia se trata do aumento do niumero de eosinofilos, acima dos valores de
referéncia (Tabela 1). Podendo ocorrer em infec¢des parasitarias, como no caso de
dirofilariose (LUNARDON et al.,, 2016), distarbios de hipersensibilidade como na
atopia (AGUIAR, 2010), dermatite alérgica a picada de pulga (VASCONCELOS et al.,
2017).

Figura 4 — Eosinofilo

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)

2.4 Perfil bioquimico do animal idoso

Com o avancar da idade podem ocorrer alteracdes fisiolégicas irreversiveis
resultando em disfuncbes organicas (MARTINS et al.,, 2012). Sendo normal por
exemplo ocorrer um declinio das funcdes renais (AUCOIN, GOLDSTON &
AUTHEMENT, 1995).

Pode ser citada também como uma alteracdo senil, a baixa da tolerancia a
glicose, podendo ser consequéncia da diminuicdo da habilidade de resposta dos

receptores para insulina ou reducdo do seu numero. A diabetes mellitus € uma das
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principais endocrinopatias encontradas em pacientes idosos (FARIA, ARAUJO &
SOTO-BLANCO, 2005; PADDLEFORD,1989).

2.4.1 Funcéo renal

Em cédes idosos pode ocorrer a reducdo do fluxo sanguineo dos rins, deixando-
os com tamanho menor e dessa forma provocando uma Insuficiéncia Renal Cronica
(IRC). A maior parte dos pacientes com DRC encontra-se anémica pela deficiéncia de
eritropoietina que é produzida neste 6rgao (OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ,
2019; BELLO etal., 2017).

As alteracOes tubulares incluem hipotrofia e diminuicdo do diametro tubular,
alteracoes essas que diminuem a taxa de filtracdo glomerular em até 50% reduzindo
a capacidade de concentrar urina (OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019;
CONTI & CORTOPASSI, 2005). Quando a perda na filtracdo glomerular atinge a
margem de 75% a 90% de perda, ocorre 0 aumento no quadro azotémico com o
surgimento de sinais sistémicos (PUGLIESE, GRUPPILLO & DI PIETRO, 2005).

Portanto, a insuficiéncia renal crénica € uma das alteracdes encontradas no
trato urinario de cédes idosos (OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; LUSTOZA, 2004).

Nas analises clinicas veterinarias, a creatinina e a ureia sdo indicadores do
funcionamento renal e podem ser dosadas no sangue de todos os animais (OLIVEIRA,
2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019).

2.4.1.1 Creatinina

A creatina sérica € considerada um biomarcador da funcdo renal e nao
necessariamente de uma lesdo renal. Por essa razéo, a creatinina manifesta carater
tardio na sua elevacdo (OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; XIMENES,
2017), podendo essa alteracado levar a uma condi¢cdo que determina a velocidade da
filtracdo glomerular, diminuindo a excre¢do urinaria do metabdlito, tornando seus
niveis acima dos valores de referéncia ha concentracdo plasmatica (OLIVEIRA, 2019;
OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; MOTTA, 2009) (Tabela 2).

Considerada também um marcador de massa muscular, estado nutricional e
em niveis elevados nos mostram uma deficiéncia do rim em executar suas funcdes
(OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; TEIXEIRA, 2013).
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Hidratacdo excessiva, doengcas musculares degenerativas e/ou insuficiéncia
hepatica, podem influenciar em uma reducéo dos valores da creatinina sérica, quando
comparados aos valores de referéncia (OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019;
TEIXEIRA, 2013) (Tabela 2).

Ximenes (2017) descreve ainda em sua pesquisa que a creatinina pode ser
influenciada por fatores como, idade, sexo, raca e estado nutricional do animal.

2.4.1.2 Ureia

A ureia é considerada também como um biomarcador da funcao renal. Os
valores de referéncia utilizados séo 7,0 — 28,0 mg/dl (TESSER et al., 2016; TEIXEIRA,
2013; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010).

A ureia é formada no metabolismo do nitrogénio, filtrada pelo glomérulo e
reabsorvida pelo tubulo proximal. A concentracdo da ureia aumenta junto com a
absorcao de agua e retorna ao lumen tubular por transporte a favor do seu gradiente
de concentracdo, sendo excretada pelo ducto coletor junto com agua e &acidos
(OLIVEIRA, 2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; TEIXEIRA, 2013).

O acumulo de ureia no intersticio tubular contribui para a pressdo osmotica,
sendo um componente importante da regulacdo renal do equilibrio hidrico (OLIVEIRA,
2019; OLIVEIRA & ORTIZ, 2019; TEIXEIRA, 2013).

2.4.2 Enzimas Hepaticas

2.4.2.1 Alanina Aminotransferase — ALT

A alanina aminotransferase (ALT) € uma enzima citoplasmatica encontrada em
grande concentracdo no figado e, em menor quantidade, nos rins, musculos e
eritrocitos (SILVA et al., 2017).

E considerada como um bom indicador de hepatopatias agudas em caes,
principalmente doencas hepatocelulares, necrose, obstrucdo biliar e intoxicacdes
(SILVA et al., 2017).



2.4.2.2 Fosfatase Alcalina - FA

A fosfatase alcalina é localizada na membrana das células epiteliais dos
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canaliculos biliares e sinusdides, e esta envolvida na hidrélise de ésteres de fosfato,

no entanto, a sua fungdo exata € pouco conhecida (ALMEIDA, 2019).

O aumento deste marcador ocorre por inducdo e acumulacao desta enzima nas

membranas dos capilares sinusdides, processo que demora cerca de 8 horas e essa

alteracdo pode ocorrer na presenca de processos agudos como a colestase

(STURGESS, 2017).

Tabela 1 — Valores de referéncia usados em hemograma de cées

Exames Valor Absoluto Valor Relativo
Hematocrito 37 —55%
Hemoglobina 12 — 18 (g/dl)
Hemacias 5,5 - 8,5 (x1076/ul)
VCM 60 — 72 (fl)
CHCM 31— 34 (g/dl)
Plaquetas 200 — 500 (x1073/ul)
Leucdcitos 6000 — 17000ul
Neutrofilos 2,6 — 11 (x1073/ul) 55 - 80%
Linfocitos 1,0 — 4,8 (x1073/ul) 12 - 30%
Mondcitos 0,1 - 0,3 (x1073/ul) 3-10%
Eosinofilos 0,1 —1,2 (x1073/ul) 2—-10%

Fonte: (TESSER et al., 2016; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010)

Tabela 2 — Valores de referéncia usados em bioquimico de cées

Exames

Valor de referéncia em caes

Ureia

Creatinina

ALT

7,0 - 28,0 (mg/dl)

Fosfatase Alcalina

Glicemia

0,9 - 1,7 (mg/dl)

10 - 120 (UIN)
16 - 140 (UI/)

75 - 130 (mg/dl)

Fonte: (TESSER et al., 2016; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010)
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2.5 Homeopatia

A medicina homeopética surgiu atraves de Samuel Hahnemann no final do
século XVIII. Formado em medicina em 1779, exerceu sua profissao por pouco tempo,
pois decepcionado com a medicina agressiva e pouco eficiente de sua época,
dedicou-se a traduzir livros e trabalhos cientificos. Hahnemann € visto como o pai da
homeopatia (MORAES et al., 2020; LOPES et al., 2019; SOUZA, 2002).

Trabalhando na traducdo de uma Matéria Médica sobre a utilizagdo de China
officinalis no tratamento de malaria, algo fez com que Hahnemann experimentasse
China em si mesmo. ApGs essa experiéncia, ele constatou que todos os sintomas da
maléria surgiram de forma branda em seu organismo. P6de assim constatar a “Leida
Semelhanga”, ja descrita anteriormente por Hipocrates (Similia similibus curentur).
Sendo assim, seguindo em experimentacdes de outras substancias e anotando as
observacdes, Hahnemann desenvolveu de forma brilhante a Homeopatia, que era
também chamada de "Arte de Curar" (MORAES et al., 2020; LOPES et al., 2019;
SOUZA, 2002).

Samuel Hahnemann percebeu entdo que um produto em dose ponderal poderia
causar sintomas fisicos e comportamentais em um individuo saudavel. Em doses
ultradiluidas e sucussionadas, poderia curar 0s mesmos sintomas em um individuo
doente. Podendo esse produto ser natural dos reinos mineral, vegetal ou animal, ou
até mesmo de materiais biolégicos e industria quimico-farmacéutica (SANTANA et al.,
2014a; SANTANA et al., 2014b; VANDERLEI, 2010).

A maioria dos tratamentos homeopaticos utiliza medicamentos ultradiluidos,

gerando criticas pela medicina moderna sobre sua eficacia.

Porém, os efeitos bioldgicos obtidos em modelos experimentais sdo evidentes
(SANTANA et al.,, 2014a; SANTANA et al.,, 2014b; KOMISSARENKO, 2012;
BONAMIN, 2007; WASSENHOVEN, 2007), através de estudos sérios que geraram
artigos publicados em revistas indexadas, como por exemplo: o efeito do Rhus
toxicodendron na modulagcédo inflamatéria no caso de artrite (PATIL et al., 2011;
FISHER & SCOTT, 2001); Tupe et al. (2015) utilizaram o Syzygium jambolanum
(utilizado na clinica para Diabetes mellitus) in vitro, e constataram o poder do
medicamento na prote¢cdo celular e na glicagdo, fato este muito importante no

envelhecimento, teor do presente estudo; Nas intoxicagdes por aflatoxina, em modelo
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experimental com ratos, o medicamento homeopatico Tarentula cubensis 6D, diminuiu
os efeitos deletérios em parametros bioquimicos (KARABACAK et al., 2015); Mutlu et
al. (2015) em uma pesquisa com camundongos, alcangaram resultados com o
medicamento Anax imperator que sugerem efeito antidepressivo, ansiolitico e
analgésico nos animais; Torro, Larsson & Bonamin (2004) constataram em sua
pesquisa a eficacia das medicacbes Pulsatilla e Lachesis em caes e Arsenicum e
Phosphorus em gatos, ao obter a cicatrizacdo de 74% em cées e de 89% em gatos,
das feridas de dermatoses por lambedura.

N&o se conhece exatamente os beneficios da homeopatia em animais idosos,
sendo necessario ainda o aumento de pesquisas para melhores conclusdes. Em um
estudo recente, publicado em 2020 com o tema “A homeopatia como ferramenta para
melhorar a densidade éssea na senescéncia/senilidade”, verificou-se alteracbes a
esses animais, sendo demonstrado de forma experimental a eficacia da medicina
homeopatica com uso de Baryta muriatica, ao obter como resultado o aumento da
locomocédo de animais idosos, mesmo quando ndo haviam alteracdes em densidade
ossea (MORAES et al., 2020).

O termo “cH” é descrito como a diluigdo centesimal da substancia original (c)
em agua ou solucdo hidro-alcoolica, sucussionada, conforme o método de
Hahnemannn (H). O numero que antecede o cH, corresponde ao numero de
passagens feitas (diluicbes) (ANVISA, 2011).

No Brasil, a homeopatia foi introduzida oficialmente em 1840, por Benoit Mure,
um ex-comerciante de origem francesa. Entretanto foi reconhecida como uma
medicina somente em 1980 pelo conselho federal de medicina, na resolucdo de
namero 1000. E na medicina veterinaria, o0 ano do reconhecimento foi 1997, durante
a resolucéo de numero 622 (BONAMIN, 2016; DENEZ, 2015; MONTEIRO & IRIART,
2007).

2.5.1 Avena sativa

Trata-se de uma planta de 50 centimetros a 1,5 metros de altura. A tintura méae
é preparada a partir da parte aérea. E responsavel pelas reacdes alérgicas, apds
sensibilizacdo pela via alimentar ou aérea (CAIRO, 2020; DEMARQUE et al., 2009).
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2.5.1.1 Aspectos farmacologicos
O medicamento € indicado principalmente em funcdo de sua acdo
farmacoldgica direta, apds a gripe (CAIRO, 2020; DEMARQUE et al., 2009).

Tradicionalmente, a Avena é considerada um estimulante, antiespasmadico,
antitumoral, diurético e neurotdnico. Possui diferentes atividades farmacoldgicas
como antioxidante, antiinflamatoria, cicatrizante, imunomoduladora, antidiabética,
anticolesterolémica. Amplo espectro de atividades biolégicas indica que a Avena é um
potencial agente terapéutico (SINGH & BELKHEIR, 2012).

2.5.1.2 Aspectos homeopaticos

O medicamento € usado para pacientes que ndo conseguem fixar a atencao,
gue ndo se concentram no adestramento, esgotamento e debilidade sexual. Pode ser
usado também para convulsdes, tremores senis e coriza (CAIRO, 2020; DEMARQUE
et al., 2009; DUFILHO, 2000).

Sua acao em geral é exercida principalmente sobre o sistema nervoso central,
em que sao observados os sinais de fadiga fisica, intelectual, e sinais de excitacédo
com insbnia e agitacdo. Os sinais clinicos de destague sdo essencialmente:
impossibilidade de fixar a atencéo; cefaleia localizada principalmente na regido
occipital; diminuicdo da forca muscular; astenia sexual (CAIRO, 2020; DEMARQUE et
al., 2009; DUFILHO, 2000).

Se usado antes das refei¢cdes, aumenta o apetite (CAIRO, 2020).

2.5.2 Echinacea angustifolia

E uma planta calcicola dos prados e das colinas secas da América do Norte.
As folhas séo estreitas e lanceoladas, e as flores, rosa purpura (DEMARQUE et al.,
2009).

2.5.2.1 Aspectos farmacolégicos

A tintura-mae, preparada a partir da planta inteira, contém: um 6leo essencial;
compostos fendlicos derivados do acido cafeico, entre 0os quais a cinarina e o
equinacosideo, substancia fracamente antibidtica que tem também atividades

corticométricas e antiviral; polissacarideos com atividade anti-inflamatéria e
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imunoestimulante; flavonoides; compostos alifaticos insaturados (alcamidos) (CAIRO,
2020; DEMARQUE et al., 2009).

2.5.2.2 Aspectos homeopéticos

De acordo com Dufilho (2000) e Demarque (2009) as principais indicacdes sao:
sindromes infeciosas e supurativas de origens variadas — antraz, flegmdes,
furdnculos, anginas nao estreptocdcicas; infeccdo do sangue com estado adinamico;
angina ulcerosa ou gangrenosa, amidalas lividas ou empretecidas. Enfim, todas as
afeccdes cutaneas que sao acompanhadas por um estado geral grave.

Em um estudo feito em ratos com o uso deste medicamento, obteve-se como
resultado o aumento de IgG (REHMAN et al., 1999).
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3 OBJETIVO

O obijetivo deste trabalho foi avaliar o perfil hematologico e bioquimico de céaes
idosos e observar as alteragbes. E a interferéncia dos medicamentos ultradiluidos
Avena sativa 6¢cH e Echinacea angustifolia 6¢H.
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4 JUSTIFICATIVA

Este estudo tem como justificativa a obtencdo de maior conhecimento sobre as
alterac6es hematologicas e bioquimicas em animais idosos, bem como o tratamento
homeopatico para essas alteracdes como forma de melhorar sua qualidade de vida,
visando o bem-estar animal. Como segunda justificativa, evitar as possiveis reacdes

indesejadas, em decorréncia de tratamentos alopéticos.
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5 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi realizado com cées de uma ONG localizada em Ribeirao
Pires — SP. Os procedimentos realizados foram analisados e autorizados pela
Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Santo Amaro com o
parecer de nimero 25/2019, carta de informacao (Anexo A) e termo de consentimento

livre e esclarecido (Anexo B), entregues e assinados pelo responsavel dos animais.

5.1 Os animais

Foram avaliados 34 cées divididos em 4 grupos aleatorios (para realizacdo das
coletas de sangue) de uma ONG localizada no municipio de Ribeirdo Pires - SP, entre
0s meses de outubro/2019 e abril/2020, que possuissem entre 8 e 15 anos. E que no
momento ndo estivessem tomando nenhuma medicacdo alopéatica que pudesse

interferir no presente estudo.

Os cédes eram vermifugados e recebiam medicamentos antipulgas
periodicamente, e sua alimentacdo permaneceu constante durante o periodo do
experimento.

Figura 5 — Local onde residem os animais (ONG)

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)
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Figura 6 — C&o em avaliagéo

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)
Em seguida foram coletadas amostras sanguineas de cada animal, através de
venopung¢ao da veia cefalica, com seringa de 5 ml descartavel, entre 8 e 11 horas da
manha, devido ao jejum alimentar de 8 horas que o0s cées eram previamente

submetidos.

Figura 7 — Coleta de amostra

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)
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ApGs a coleta, o sangue foi acondicionado em tubos estéreis com
anticoagulante (EDTA K3), tubos com ativador de codgulo (tubo seco) e feita a
dosagem de glicemia através do uso do aparelho destro Freestyle Neo Optimun®
(Abbott, Irlanda). Na sequéncia as amostras foram encaminhadas ao Laboratério

Clinico do Hospital Veterinario da Universidade Santo Amaro em caixas isotérmicas.

Figura 8 — Parte do material usado em coleta

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)

Imediatamente apos a chegada ao laboratorio foram realizados hemograma de
cada amostra de sangue, com a concentracdo de hemoglobina, volume globular,
hematimetria, volume corpuscular médio (VCM), concentracdo da hemoglobina
corpuscular média (CHCM), amplitude de variacao dos eritrécitos [red cell distribution
width (RDW)], plaguetometria e volume plaquetario médio (VPM), determinados em

contador automatico de células modelo BC-2800 Vet®, Mindray, China.

A contagem diferencial de leucécitos foi realizada de forma manual por
microscopia Optica, em esfregacos sanguineos corados pelo método de Pandtico
rapido, que se baseia no principio de coloragdo hematoldgica estabelecida por
Romanowsky, atuando em 15 segundos (OLICHESKI, 2013).
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Figura 9 — Pandtipo rapido

Fonte: (Arquivo pessoal, 2020)

Figura 10 — Preparo de laminas e capilares

Fonte: Arquivo pessoal (2020)

Foram realizados também os seguintes exames bioquimicos: Ureia, Creatinina,
Fosfatase alcalina (FA) e Alanina aminotransferase (ALT), através da maquina Bioplus
BIO-200.

As coletas foram realizadas com intervalo de 20 dias. Com um total de 4 coletas

por animal.
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5.3 O tratamento

Cada animal recebeu individualmente por via oral antes das refeicbes, 5 gotas
BID, das medicacdes (Avena sativa 6¢cH + Echinacea angustifolia 6¢cH) diluidos em
agua, com auxilio de uma seringa, durante 40 dias. Nao havendo falhas nas
administra¢des das medicacdes.

Essas medicacdes foram feitas em farmacia comercial, credenciada na
ANVISA, pelo método hahnemanniano classico, seguindo farmacopeia brasileira
(2011).

Figura 11 — Frascos de medicacdo homeopética

Fonte: Arquivo pessoal (2020)

5.4 Anéalises estatisticas

5.4.1 Anélise priméria

Inicialmente, os dados foram analisados do ponto de vista de sua natureza de
distribuicdo e critérios de normalidade. Para tanto, utilizou-se das seguintes analises:
homogeneidade da variancia ou homocedasticidade/ heterocedasticidade (teste de
Levene); se a distribuicdo dos dados seguiam ou um padréo simétrico (teste de
Skewness), a altura e a nitidez do pico central em relacdo a uma curva de sino padrao
(teste de Kurtosis) e, finalmente, o teste de normalidade (Shapiro-Wilk). Os resultados
da homogeneidade da variancia estao dispostos na Tabela 3, enquanto os demais

estao dispostos na Tabela 4.



38

Em resumo, pode-se verificar que ao se comparar 0s periodos, a variancia
apresenta forte tendéncia & homogeneidade, com raros casos de violagdo. Em outras
palavras, pode-se dizer que as variancias mensuradas ao longo de cada uma das
avaliacOes, e para cada uma das variaveis, ndo apresentam diferencas significativas.
Por exemplo, a variancia do numero de plaquetas ao longo das avaliacbes nao é

estatisticamente diferente entre as mesmas.

Ao mesmo tempo, enquanto o teste de Skewness apontou que um numero
significativo de varidveis apresentaram uma desfiguracdo no padrédo da distribuicdo
(simetria), o teste de Kurtosis também apontou que, enquanto algumas variaveis
tenderam a apresentar uma curva de distribuicdo mais afunilada (leptocurtica), outras
tenderam a apresentar uma curva mais achatada (platicartica). Sendo assim, o que
se tem é uma amostra heterogénea no que se refere a atender ou ndo a suposicoes
necessarias para que se conduza, ou ndo, uma analise baseada em testes
paramétricos. Esse cenario heterogéneo também pode ser verificado ao se observar
os gréaficos "Normal Q-Q Plot" e "Detrended Normal Q-Q Plot" de cada uma das

variaveis.

Apesar disso, se levarmos em conta apenas a homocedasticidade, que assume
um papel relevante ao se considerar o tipo de tratamento estatistico, decidimos por
conduzir uma analise estatistica paramétrica.

Tabela 3 — Teste de Levene (com significancia) para comparacao de variancias entre os
periodos.

Teste de Levene (p < 0,05 significa heterocedasticidade)

Variaveis lays 22 lays 32 lavys 42 22vs 32 22vs 42 32vs 42
Avaliacao Avaliacao Avaliacéo Avaliacéo Avaliacéo Avaliacéo
F Sig. F Sig. F Sig. F Sig. F Sig. F Sig.

Hematocrito 0,072 0,790 0,578 0,450 0,338 0,563 1,040 0,312 0,705 0,405 0,027 0,869

Hemoglobina 0,017 0,898 0,076 0,784 0,345 0,559 0,160 0,690 0,484 0,489 0,113 0,737

Eritrécitos 0,061 0,806 0,152 0,697 0,063 0,802 0427 0516 0,245 0,623 0,014 0,905
VCM 2,215 0,142 0,475 0,493 0,403 0,528 0531 0469 0446 0,507 0,000 0,998
HCM 0,065 0,800 0,134 0,716 0,076 0,784 0303 0,584 0,001 0975 0,322 0,573
CHCM 0,373 0,544 0,005 0,946 0,103 0,749 0,167 0,684 0,125 0,725 0,058 0,811
Plaquetas 0,137 0,712 0,133 0,716 0,009 0,924 0,000 0,98 0,207 0,651 0,206 0,651

Leucécitos 0,080 0,779 0,138 0,711 1,565 0,216 0,363 0,549 2,069 0,156 0,613 0,436

Neutréfilos 0,071 0,791 0,124 0,725 0,064 0,801 0,003 0,957 0,000 0,985 0,006 0,939



Linfécitos
Mondcitos
Eosinofilos
Ureia
Creatinina
FA

ALT

HT Capilar
PPT

Glicemia

0,026
1,062
1,043
1,562
4,547
2,816
0,516
0,148
0,144

6,485

0,873
0,307
0,311
0,216
0,037*
0,098
0,475
0,701
0,706

0,013*

0,010
0,243
0,076
3,783
0,173
4,022
4,638
2,168
0,034

0,420

0,921 0,050
0,623 0,031
0,784 1,214
0,056 1,589
0,679 3,301
0,049* 3,997
0,035* 2,395
0,146 1,384
0,854 0,385
0,519 3,472

0,824
0,862
0,275
0,212
0,074
0,050
0,127
0,244
0,537

0,067

0,004
0,237
0,998
0,483
3,471
0,448
3,944
0,867
0,016

3,583

0,948 0,002
0,628 0,958
0,322 0,052
0,489 0,069
0,067 0,162
0,506 1,288
0,051 1,752
0,355 0,498
0,901 0,050
0,063 0,007

0,964
0,332
0,820
0,793
0,688
0,261
0,190
0,483
0,823

0,933

0,014 0,906
0,135 0,714
1,418 0,238
0,104 0,748
2,286 0,135
0,700 0,406
0,650 0,423
0,029 0,866
0,107 0,745
1,906 0,172
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Tabela 4 —Testes Simetria (Skewness), tipo de curva (Kurtosis) e normalidade (Shapiro-

Wilk).
Variaveis Validos | Ausentes | Skewness [erro padréao] [Kurt05|§ [erro Shaplr_o-WlIk Distribuig&o
padréo] [sig]

Hematocrito_1 33 1 -1,178[0,409] 1,280 [0,798] 0,899 [0,005] NP
Hematocrito _2 30 4 -0,942[0,427] 0,510 [0,833] 0,925 [0,035] NP
Hematocrito 3 34 0 -0,840 [0,403] -0,390 [0,788] 0,888 [0,002] NP
Hematocrito _4 32 2 -0,958 [0,414] 0,220 [0,809] 0,911 [0,012] NP
Hemoglobina_1 33 1 -1,074[0,409] 0,750 [0,798] 0,909 [0,009] NP
Hemoglobina _2 30 4 -0,981[0,427] 0,770 [0,833] 0,932 [0,055] P
Hemoglobina _3 34 0 -0,907 [0,403] -0,040 [0,788] 0,908 [0,007] NP
Hemoglobina _4 32 2 -0,975[0,414] 0,350 [0,809] 0,913 [0,013] NP
Eritrécitos_1 33 1 -1,206 [0,409] 1,800 [0,798] 0,912 [0,011] NP
Eritrécitos _2 30 4 -0,454[0,427] -0,330[0,833] 0,954 [0,214] P
Eritrécitos _3 34 0 -0,661 [0,403] -0,440 [0,788] 0,923 [0,019] NP
Eritrécitos _4 32 2 -0,783[0,414] 0,420 [0,809] 0,946 [0,113] P
VCM_1 33 1 -0,511[0,409] -0,100 [0,798] 0,972 [0,549] P
VCM_2 30 4 -0,839[0,427] 1,180 [0,833] 0,953 [0,198] P
VCM _3 34 0 -0,716 [0,403] 0,720[0,788] 0,952 [0,141] P
VCM_4 32 2 -1,387[0,414] 2,600 [0,809] 0,897 [0,005] NP
HCM_1 33 1 -1,362 [0,409] 2,460 [0,798] 0,901 [0,005] NP
HCM_2 30 4 -1,269 [0,427] 3,140[0,833] 0,924 [0,035] NP
HCM_3 34 0 0,868 [0,403] 5,980 [0,788] 0,864 [0] NP
HCM_4 32 2 -2,098 [0,414] 5,970 [0,809] 0,813 [0] NP
CHCM_1 33 1 0,222 [0,409] 0,750 [0,798] 0,978 [0,726] P
CHCM_2 30 4 -0,405 [0,427] 2,290[0,833] 0,928 [0,044] NP
CHCM_3 34 0 4,299 [0,403] 22,890 [0,788] 0,532 [0] NP
CHCM_4 32 2 -0,520 [0,414] 0,620[0,809] 0,974 [0,619] P
Plaquetas_1 33 1 0,147 [0,409] 0,260 [0,798] 0,990 [0,988] P
Plaquetas_2 30 4 -0,645 [0,427] 0,040[0,833] 0,957 [0,261] P
Plaquetas_3 34 0 0,298 [0,403] 0,340[0,788] 0,977 [0,666] P
Plaquetas_4 32 2 0,508 [0,414] 0,310[0,809] 0,964 [0,345] P
Leucécitos_1 33 1 0,223 [0,409] 1,670[0,798] 0,956 [0,202] P
Leucécitos_2 30 4 2,337 [0,427] 7,400 [0,833] 0,774 [0] NP
Leucécitos_3 34 0 1,734 [0,403] 3,930 [0,788] 0,857 [0] NP
Leucécitos_4 32 2 1,126 [0,414] 0,680 [0,809] 0,891 [0,003] NP
Neutrofilos_1 33 1 -0,592 [0,409] 0,790 [0,798] 0,955 [0,191] P
Neutrofilos_2 30 4 -1,831[0,427] 5,170 [0,833] 0,851 [0] NP
Neutrofilos_3 34 0 -1,426 [0,403] 4,520[0,788] 0,891 [0,002] NP
Neutrofilos_4 32 2 -1,216 [0,414] 4,220[0,809] 0,903 [0,007] NP
Linfécitos_1 33 1 1,047 [0,409] 2,520[0,798] 0,926 [0,027] NP
Linfécitos_2 30 4 1,986 [0,427] 6,530 [0,833] 0,843 [0] NP
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Linfécitos_3 34 0 1,499 [0,403] 4,780 [0,788] 0,900 [0,004] NP
Linfécitos_4 32 2 1,398 [0,414] 4,770[0,809] 0,892 [0,003] NP
Monécitos_1 33 1 0,593 [0,409] -0,490[0,798] 0,929 [0,033] NP
Monécitos_2 30 4 0,188 [0,427] -0,700[0,833] 0,956 [0,237] P
Monécitos_3 34 0 0,775 [0,403] 0,240[0,788] 0,928 [0,026] NP
Monécitos_4 32 2 0,358 [0,414] -1,080[0,809] 0,916 [0,016] NP
Eosinéfilos_1 33 1 0,734 [0,409] 0,980 [0,798] 0,787 [0] NP
Eosindfilos_2 30 4 0,919 [0,427] 1,790 [0,833] 0,836 [0] NP
Eosinéfilos_3 34 0 0,829 [0,403] -0,220 [0,788] 0,718 [0] NP
Eosindfilos_4 32 2 0,582 [0,414] -0,900 [0,809] 0,773 [0] NP
Ureia_1 34 0 0,454 [0,403] 0,160[0,788] 0,961 [0,267] P
Ureia_2 34 0 0,678 [0,403] 0,040[0,788] 0,939 [0,057] P
Ureia_3 34 0 1,045 [0,403] 0,690[0,788] 0,907 [0,006] NP
Ureia_4 34 0 2,509 [0,403] 8,360 [0,788] 0,759 [0] NP
Creatinina_1 34 0 0,417 [0,403] -0,260[0,788] 0,964 [0,318] P
Creatinina_2 34 0 0,358 [0,403] -0,310[0,788] 0,948 [0,105] P
Creatinina_3 34 0 -0,211 [0,403] -0,420[0,788] 0,968 [0,418] P
Creatinina_4 34 0 -0,350 [0,403] 0,250 [0,788] 0,945 [0,089] P
FA_1 34 0 0,739 [0,403] -0,360[0,788] 0,923 [0,02] NP
FA_2 34 0 5,200 [0,403] 28,880 [0,788] 0,386 [0] NP
FA_3 34 0 3,466 [0,403] 15,400 [0,788] 0,654 [0] NP
FA_4 34 0 1,464 [0,403] 1,630 [0,788] 0,839 [0] NP
ALT 1 34 0 0,820 [0,403] 0,400 [0,788] 0,939 [0,056] P
ALT 2 34 0 0,207 [0,403] -1,170[0,788] 0,931 [0,032] NP
ALT 3 34 0 3,401 [0,403] 11,580 [0,788] 0,519 [0] NP
ALT 4 34 0 3,996 [0,403] 19,200 [0,788] 0,572 [0] NP
HT_capilar_1 33 1 -0,234[0,409] -0,480[0,798] 0,968 [0,427] P
HT_capilar_2 31 3 -0,933[0,421] 0,610[0,821] 0,915 [0,017] NP
HT_capilar_3 34 0 -0,588 [0,403] -0,610[0,788] 0,936 [0,046] NP
HT_capilar_4 32 2 0,717 [0,414] -0,290[0,809] 0,917 [0,016] NP
PPT_1 33 1 -0,021 [0,409] 0,900 [0,798] 0,956 [0,203] P
PPT 2 31 3 1,116 [0,421] 2,570[0,821] 0,892 [0,004] NP
PPT_3 34 0 1,880 [0,403] 5,900 [0,788] 0,798 [0] NP
PPT_4 32 2 1,229 [0,414] 4,730 [0,809] 0,891 [0,003] NP
Glicemia_1 34 0 0,862 [0,403] 1,020[0,788] 0,936 [0,046] NP
Glicemia_2 34 0 0,394 [0,403] -0,870[0,788] 0,949 [0,111] P
Glicemia_3 34 0 0,909 [0,403] 1,580[0,788] 0,948 [0,104] P
Glicemia_4 34 0 1,039 [0,403] 3,040[0,788] 0,888 [0,002] NP

_1: primeira avaliagdo; _2: segunda avaliagdo; _3: terceira avaliagdo; _4: quarta avaliagdo; NP: ndo paramétrica; P: paramétr ica

5.4.2 Tratamento estatistico

Esse € um estudo primario em funcdo de sua originalidade longitudinal e de
natureza intervencional. Contou com uma amostra de 34 animais, 0 que em teoria,
atende ao “teorema do limite central”, que tem por definichio o estudo do
comportamento da soma das variaveis aleatdrias, quando o numero de adendos
aumenta, garantindo sua convergéncia para uma distribuicdo normal em condicbes
gerais (ALVARADO & BATANERO, 2008). Além disso, o0 principio de
homocedasticidade foi atendido quase que por regra (Tabela 3). Considerando-se
esse cenario, o tratamento estatistico seguiu com a utilizacéo de testes parameétricos,
gue incluiu o teste-t de Student para amostras independentes (quando na comparac¢ao
de 2 grupos) ou o teste ANOVA quando na comparacao de 3 ou mais grupos. O teste

Pos-Hoc utilizado quando na comparacao de 3 ou mais grupos foi de Bonferroni para
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amostras com variancia iguais ou similares. O teste-t de Student de amostras
pareadas foi utilizado para se comparar os periodos [12 avaliacdo (baseline), 22, 32 e
42 avaliagbes].

Para todos os testes estatisticos foram utilizados um nivel de significancia de
5%. As analises estatisticas foram realizadas com o uso do software estatistico SPSS
versado 25.0.

5.4.3 Alteracao de status imunolégico

Nessa segunda parte da andlise, investigou-se como algumas variaveis se
comportaram ao longo das reavaliagfes. Sdo elas: série vermelha (Hematdcrito,
Hemoglobina e Eritrécitos) e série branca (Linfocitos, Neutrofilos e Leucocitos). Cada
um dos individuos tiveram os valores das variaveis acima citadas nomeados como:
abaixo dos valores de referéncia, dentro dos valores de referéncia e acima dos valores
de referéncia. Feita essa classificacéo, e isso foi feito para cada uma das seis variaveis
citadas anteriormente, destacou-se agueles que mudaram seu status, ou seja,
transitaram, em algum momento do estudo, entre abaixo, dentro e acima dos valores
de referéncia. Essa abordagem pode ser melhor visualizada nos Graficos 1 a 6.
Individuos néo representados nos graficos sdo os que ndo transitaram em nenhum

momento ao longo do estudo.

De antemdao, é possivel antecipar que o numero de individuos que estavam
abaixo, dentro e acima dos valores de referéncia ndo mudou de forma significativa
(teste-t de Student de amostras pareadas — p>0,05) ao se utilizar a primeira avaliacéo
(baseline) como referéncia. Ou seja, ndo houve um namero significativo de individuos

que transitaram de um grupo para outro.
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6 RESULTADOS

Inicialmente, a mostra de 34 animais foi agrupada de acordo com o nimero de
mensuracdes. Nesse cenario, as amostras foram comparadas entre si (12, 23, 32 e 42
avaliacfes). Nessa abordagem foram verificadas quais das variaveis diferenciaram-
se entre elas. Esses resultados podem ser verificados na Tabela 5.

O teste Post-Hoc apontou haver diferencas nas seguintes variaveis: Nos
eosindfilos a 12 avaliacdo diferenciou-se da terceira (p<0,001) e quarta (p=0,020)
avaliacOes; e a segunda avaliagcao diferenciou-se da terceira (p=0,011). Em relacdoa
creatinina, a diferenga localizou-se entre a primeira e a segunda avalia¢des (p=0,039).

Tabela 5 — Andlise descritiva e comparativa de todas as variaveis disponiveis

95% ICM
Variaveis Média + Desvio padréo Min. Max. P=
Inferior Superior

Hematdcrito_1 44,7576 + 7,87810 21,00 56,00 41,9641 47,5510
Hematdcrito _2 44,6667 + 7,53536 25,00 55,00 41,8529 47,4804 0.957
Hematdcrito 3 44,7353 + 8,64558 27,00 57,00 41,7187 47,7519
Hematdcrito _4 45,6563 + 8,50279 25,00 58,00 42,5907 48,7218
Hemoglobina_1 16,6112 + 3,11698 7,90 20,80 15,5060 17,7164
Hemoglobina _2 16,8700 + 3,09071 8,50 21,20 15,7159 18,0241

u,Yr2
Hemoglobina _3 16,8912 + 3,16030 9,30 21,20 15,7885 17,9939
Hemoglobina _4 16,9656 + 3,37387 8,40 21,80 15,7492 18,1820
Eritrécitos_1 6,7739 + 1,16045 3,09 8,45 6,3625 7,1854
Eritrécitos _2 6,7547 + 1,09247 4,45 8,60 6,3467 7,1626

U,Y8L
Eritrécitos _3 6,7694 + 1,18704 4,23 8,87 6,3552 7,1836
Eritrécitos _4 6,8647 + 1,21157 3,89 9,12 6,4279 7,3015
VCM _1 0,6616 + 0,0432 0,5508 0,7320 0,6462 0,6769
VCM _2 0,6606 + 0,0333 0,5618 0,7114 0,6482 0,6731

0,951
VCM _3 0,6592 + 0,0403 0,5600 0,7300 0,6451 0,6732
VCM _4 0,6648 + 0,0424 0,5274 0,7203 0,6495 0,6801
HCM _1 0,2451 + 0,0174 0,1876 0,2684 0,2389 0,2512
HCM _2 0,2490 + 0,0174 0,1910 0,2796 0,2425 0,2555

U, r4v
HCM _3 0,2496 + 0,0218 0,1929 0,3310 0,2420 0,2572
HCM _4 0,2465 + 0,0183 0,1772 0,2684 0,2398 0,2531
CHCM _1 0,0037 + 0,0001 0,0034 0,0041 0,0037 0,0038
CHCM _2 0,0038 + 0,0001 0,0034 0,0041 0,0037 0,0038

U, 10/
CHCM _3 0,0038 + 0,0002 0,0034 0,0050 0,0037 0,0039
CHCM _4 0,0037 + 0,0001 0,0034 0,0039 0,0037 0,0038
Plaquetas_1 267030,3030 + 100841,60998 47000,00 513000,00 231273,4229 302787,1831
Plaquetas_2 294366,6667 + 88174,38964 70000,00 422000,00 261441,8085 327291,5249

U,bby
Plaquetas_3 285705,8824 + 88815,61745 94000,00 503000,00 254716,6484 316695,1163
Plaquetas_4 273000,0000 + 105169,90861 94000,00 533000,00 235082,2045 310917,7955
Leucécitos_1 12548,4848 + 3961,70112 2000,00 23000,00 11143,7267 13953,2430
Leucécitos_2 12770,0000 + 3949,43470 8800,00 28300,00 11295,2568 14244,7432

U, 125
Leucocitos_3 13520,5882 + 4606,04211 7000,00 29400,00 11913,4642 15127,7123
Leucécitos_4 13537,5000 + 4934,13064 7000,00 25700,00 11758,5562 15316,4438
Neutrofilos_1 72,1818 + 7,53514 50,00 85,00 69,5100 74,8537
Neutréfilos_2 72,7000 + 8,90234 40,00 86,00 69,3758 76,0242

u,4z(
Neutréfilos_3 74,0882 + 8,60362 42,00 88,00 71,0863 77,0902

Neutréfilos_4 75,3750 + 8,72427 44,00 91,00 72,2296 78,5204



Linfécitos_1
Linfécitos_2
Linfécitos_3
Linfécitos_4
Monécitos_1
Monécitos_2
Monécitos_3
Monécitos_4
Eosino6filos_1
Eosinoéfilos_2
Eosinoéfilos_3
Eosinoéfilos_4
Uréia_1
Uréia_2
Uréia_3
Uréia_4
Creatinina_1
Creatinina_2
Creatinina_3
Creatinina_4
FA 1

FA 2

FA_3

FA_4

ALT 1

ALT_2

ALT_3

ALT_ 4
HT_capilar_1
HT_capilar_2
HT_capilar_3
HT_capilar_4
PPT_1

PPT _2

PPT _3

PPT _4
Glicemia_1
Glicemia_2
Glicemia_3
Glicemia_4

19,3030 + 7,94703
18,6667 + 8,94170
18,2059 + 8,49877
17,3125 + 8,61521
7,2727 + 2,22588
7,5333 + 1,85199
7,2059 + 2,12887
6,7188 + 2,05150
1,2424 + 0,70844
1,1000 + 0,92289
0,5000 + 0,61546
0,6875 + 0,73780
34,1912 + 11,42797
36,8176 + 14,87820
39,9265 + 16,81838
38,5118 + 18,17375
1,0618 + 0,28179
0,8882 + 0,18711
0,9765 + 0,25472
0,9353 + 0,19677
77,2765 + 33,15103
106,7912 + 165,07219
97,8529 + 85,46278
96,8941 + 52,63993
47,9706 + 14,83747
52,4412 + 15,27563
65,0588 + 53,81840
57,0882 + 39,79673
46,63636 + 6,239081
45,77419 + 7,135403
44,58824 + 7,663837
45,25000 + 7,824692
7,31515 + 0,795346
7,33871 + 0,958011
7,11765 + 1,065284
7,33125 + 1,025619
66,32353 + 8,074354
66,23529 + 11,898711
65,85294 + 9,015584
67,55882 + 13,845886

8,00
6,00
4,00
4,00
4,00
4,00
4,00
4,00
0,00
0,00
0,00
0,00
14,20
11,20
12,30
18,40
0,50
0,50
0,40
0,40
30,20
20,10
25,00
37,70
27,00
28,00
34,00
17,00
35,000
28,000
28,000
30,000
5,200
5,400
5,000
5,000
52,000
48,000
51,000
34,000

46,00
53,00
50,00
49,00
12,00
11,00
13,00
11,00
3,00
4,00
2,00
2,00
64,40
70,70
82,20
114,00
1,70
1,30
1,40
1,30
151,00
1007,00
503,00
251,60
89,00
79,00
279,00
255,00
59,000
55,000
56,000
57,000
9,200
10,000
11,000
11,000
87,000
89,000
94,000
109,000

16,4851
15,3278
15,2405
14,2064

6,4835
6,8418
6,4631
5,9791
0,9912
0,7554
0,2853
0,4215
30,2038
31,6264
34,0583
32,1706
0,9634
0,8230
0,8876
0,8666
65,7095
49,1948
68,0336
78,5272
42,7935
47,1113
46,2807
43,2025

44,42408

43,15691

41,91420

42,42890
7,03313
6,98731
6,74595
6,96147

63,50625

62,08364

62,70726

62,72777

22,1209
22,0056
21,1712
20,4186

8,0620
8,2249
7,9487
7,4584
1,4936
1,4446
0,7147
0,9535
38,1786
42,0089
45,7947
44,8529
1,1601
0,9535
1,0653
1,0039
88,8434

164,3876

127,6723

115,2611
53,1476
57,7711
83,8370
70,9740

48,84865

48,39148

47,26227

48,07110
7,59717
7,69011
7,48934
7,70103

69,14080

70,38695

68,99863

72,38988

0,815

v,4/4

<u,uuL™

0,405

0,020*

0,650

0,226

U, 70u

0,703

U,926b

_1: primeira avaliag&o; _2: segunda avaliacdo; _3: terceira avaliacdo; _4: quarta avaliaco;
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Em seguida os graficos (Graficos 1-6), demonstram a oscilacdo de alguns

animais e parametros durante as coletas, sendo as representacdes na vertical: 1

abaixo do valor de referéncia, 2 dentro do valor de referéncia e 3 acima do valor de

referéncia, sem barra é amostra coagulada, no decorrer das 4 coletas.

No hematdcrito, 23,5% dos animais oscilaram entre as coletas, na hemoglobina

44.1% dos animais oscilaram, nos eritrocitos 23,5%, nos Leucoécitos, 23,5%, nos

neutréfilos, 29,4%, e nos linfécitos 20,5% dos animais oscilaram.



Gréfico 1 — Individuos que oscilaram na varidvel hematdcrito ao longo do estudo
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1 abaixo do valor de referéncia, 2 dentro do valor de referéncia e 3 acima do valor de referéncia, sem barra é amostra coagulada.

Gréfico 2 — Individuos que oscilaram na variavel hemoglobina ao longo do estudo
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Gréfico 3 — Individuos que oscilaram na variavel eritrocitos ao longo do estudo
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Gréfico 4 — Individuos que oscilaram na variavel leucocitos ao longo do estudo
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Gréfico 5 — Individuos que oscilaram na variavel neutréfilos ao longo do estudo
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Gréfico 6 — Individuos que oscilaram na variavel linfécitos ao longo do estudo
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7 DISCUSSAO

Sabemos que com o desenvolvimento da medicina veterinaria e o fato dos pets
passarem a ser membros da familia, os mesmos passaram a ter uma maior
expectativa de vida, aumentando a quantidade de animais senescentes. O que
também traz um crescimento no interesse pelo estudo da geriatria (GOMES, 2016),
sendo essa especialidade, o ramo que estuda as altera¢des da senilidade, ou seja, 0
acumulo das alteracdes corporais fisioldgicas ou ndo, até a morte (GOMES, 2016;
FORTNEY, 2008). Bello e colaboradores (2017) quando avaliaram cées pela idade,
consideraram jovens os animais abaixo de 1 ano, adultos entre 1 e 8 anos e idosos
acima de 8 anos. Neste estudo esta classificacdo foi respeitada ao considerar os

animais idosos.

Apés oito anos de idade considera-se que os cdes devem ser monitorados
periodicamente, com exames regulares, possibilitando o diagnéstico de possiveis
doencas e tratamentos adequados, sempre pensando em qualidade de vida (GOMES,
2016). Outro ponto que deve ser explorado é a forma de interpretacdo de exames de
animais idosos. Exames laboratoriais podem auxiliar no monitoramento e no
diagnostico de doencas (BELLO et al., 2017).

Os animais do presente estudo apresentaram em sua grande maioria valores
de heméacias 5,5 — 8,5x10"6/ Ly hemoglobina 12 — 18g/dl, hematocrito 37 — 55%,

dentro dos parametros normais utilizados como referéncia (TESSER et al., 2016;
THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010) Entretanto Gomes (2016), ao avaliar o perfil
hematoldgico de cées entre 8 e 15 anos, observou que em média 30% dos caes
estavam abaixo dos valores de referéncia para os parametros de hemacias,
hematdcrito e hemoglobina. E Gomes (2016) verificou a relagdo entre idade, anemia
e deficiéncia da medula 6ssea em producdo de células, podendo essa anemia ser

classificada em regenerativa ou arregenerativa.

A anemia regenerativa pode ser causada por uma hemorragia ou hemolise e
neste quadro existe uma resposta da medula éssea com presenca de eritrécitos
imaturos no sangue. Na anemia arregenerativa, a resposta da medula éssea € ineficaz
ou inadequada (GORENSTEIN et al., 2019; BELLO et al., 2017; AGUIAR, 2010).
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Animais com idades avancadas podem apresentar a reducéo gradual de todas
as atividades fisioldgicas, o que acaba reduzindo a funcionalidade dos 6rgaos
(TEIXEIRA, 2013). Alimentacdo inadequada, altera¢cBes climaticas, sdo alguns dos
fatores que podem afetar negativamente e acelerar as mudangas na estrutura e

funcéo de diferentes tecidos e 6rgdos (GOMES, 2016).

A interpretacdo das contagens de leucocitos do sangue auxiliam no diagnéstico
de possiveis disfuncdes apresentadas pelo animal. Os leucogramas sequenciais sdo
ainda Gteis na monitorizacdo de resposta a terapéutica instituida como por exemplo,
no caso de processos infecciosos e/ou inflamatdrios (AGUIAR, 2010). No presente
estudo, apds as analises e testes estatisticos das 4 coletas sanguineas dos cées,
encontramos medias de valores de leucocitos, neutrofilos, monocitos e linfécitos
dentro dos padrdes de referéncias para caes, mesmo 0s animais estando em idade
considerada avancada (TESSER et al., 2016; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010).

No presente estudo, estatisticamente os valores medios de eosinoéfilos
diferenciaram-se entre a primeira e as demais coletas. A Eosinofilia se trata do
aumento do numero de eosindfilos, acima dos valores de referéncia (TESSER et al.,
2016; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010), o pode ocorrer em infec¢cOes parasitarias,
como no caso de dirofilariose (LUNARDON et al., 2016); distarbios de
hipersensibilidade como por exemplo: atopia (AGUIAR, 2010) e dermatite alérgica a
picada de pulga (VASCONCELOS et al., 2017). Os animais do presente estudo eram
tratados periodicamente para endo e ectoparasitas, e sua alimentacdo permaneceu

constante durante o periodo do experimento.

Os eosindfilos podem ter seus valores alterados em relacdo aos valores de
referéncia, em casos de “leucograma de estresse”, com ocorréncia de eosinopenia
(NELSON & COUTO, 2015; AGUIAR, 2010; LAURINO, 2009). O leucograma de
estresse é caracterizado por leucocitose, neutrofilia, linfopenia, monocitose e
eosinopenia (LAURINO, 2009). E importante saber interpretar as modificacdes dos
parametros hematoldgicos causados pelo estresse, para evitar erros no diagnostico
de doencas. Neste estudo os caes do abrigo ndo apresentaram em seus exames,

resultados que caracterizassem um quadro de leucograma de estresse.

Laurino (2009), coloca em sua revisao que acredita-se que um animal quando

exposto a uma situacdo de estresse (excitacdo emocional), apresenta leucocitose
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fisiolégica, mediada por catecolaminas, porém se o animal estiver sob um estresse
cronico, é esperado um quadro de leucograma de estresse. E em um animal idoso,
ocorrem mudancas fisiolégicas no organismo, que podem levar a essa quebra de

homeostasia e capacidade de adaptacéo, causando o quadro de estresse.

Os eosindfilos estédo presentes em respostas alérgicas e inflamatdérias, podendo
apresentar resultados de eosinofilia (AGUIAR, 2010). No inicio deste estudo alguns
animais apresentavam pele heritematosa, com presenca de crostas, superficies
alopécicas e com presenca de prurido. Posteriormente a utilizacdo das medicacdes,
a pele destes animais mostrou-se com superficie menos heritematosa, com
diminuicéo de crostas, repilagem de areas alopécicas e reducéo de prurido, alteracdes
estas que podem justificar a reducédo das médias dos valores de eosindfilos, quando

comparados os valores da primeira coleta, com os valores das demais coletas.

Diversos estudos com o uso de medicacdes homeopaticas vém sendo
realizados no campo da medicina veterinaria. Demonstrando uma melhora na
gualidade de vida dos animais e com efeitos biolégicos obtidos em seus modelos
experimentais (MORAES et al., 2020; PEDALINO et al., 2004; KARABACAK et al.,
2015; MUTLU et al., 2015; TUPE et al., 2015; SANTANA et al., 2014a; SANTANA et
al., 2014b; KOMISSARENKO, 2012; PATIL et al, 2011; BONAMIN, 2007;
WASSENHOVEN, 2007; TORRO, LARSSON & BONAMIN, 2004; FISHER & SCOTT,
2001).

Sabe-se que a homeopatia atua no patolégico em um organismo, nao
causando interferéncias no que esta em equilibrio, tratando o individuo de forma
global, sem causar efeitos colaterais, “Lei da semelhanga” (MORAES et al., 2020;
LOPES et al., 2019; SOUZA, 2002). Esta afirmativa pode explicar a ndo interferéncia
dos medicamentos nos parametros que estavam dentro dos valores de referéncias
esperados (TESSER et al., 2016; THRALL et al., 2012; AGUIAR, 2010).

Quando se pensa em animais idosos, € necessario entender que o
envelhecimento pode provocar alteracBes progressivas e irreversiveis e esses
animais raramente apresentam apenas uma doenca, mas uma combinagdo de
multiplas doencas (ALENCAR, 2019), as altas diluicbes podem desta forma evitar
efeitos indesejados (efeitos adversos), que possivelmente podem ocorrer com a

administracdo das medicacdes alopaticas.
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Neste estudo em questdo a diminuicdo do numero de eosinoéfilos no decorrer
da medicacao pode ter como uma de suas justificativas o uso da Avena sativa, que
tem como parte de suas atividades farmacolégicas ser anti-inflamatoria, cicatrizante e
imunomoduladora (SINGH & BELKHEIR, 2012). E da Echinacea angustifolia que
possui atividades anti-inflamatoéria e imunoestimulante (DEMARQUE et al., 2009).
Ainda temos o estudo de Rehman et al. (1999), que obteve como resultado de sua
pesquisa com uso de Echinacea em ratos, o0 aumento de IgG.

Sabe-se que a eficacia dessas medicacdes vem sendo discutida em outros
estudos cientificos, como por exemplo no estudo de Felippelli & Valente (2009), que
fizeram uso da medicacdo Echinacea angustifolia 12cH e Ignatia 12cH, incorporados
as racoes de leitdes para avaliacao da eficiéncia na profilaxia das afec¢des intestinais
em leitbes de 7 a 28 dias de idade. Mudancas significativas na atividade fagocitica
durante os periodos de observacéo do estudo feito com Echinacea 12cH (MELCHART
et al., 1995). Outro estudo que fez o uso de Echinacea em camundongos, mas dessa
vez junto com Belladona, obteve como resultado a modulacdo da reacao inflamatoria
peritoneal e acao citoprotetora sobre leucoécitos (PEDALINO et al., 2004). Estas

pesquisas incentivaram o uso desta medicacao no presente estudo.

O outro parametro que sofreu alteracéo foi a creatinina, que € usada como um
biomarcador de funcéo renal, € uma refletora da taxa de filtracdo glomerular, portanto
guando se encontra em niveis elevados, reflete a deficiéncia do rim em executar as
suas funcdes (TEIXEIRA, 2013). No presente estudo obteve-se como resultado a
reducdo dos valores de creatina, o que pode ser interpretado como: um achado da
pesquisa, pois com base na literatura atual das medicacdes homeopéaticas usadas,
nao era um resultado esperado. Ou ainda pode-se interpretar com base na principal
caracteristica da homeopatia, a “lei da semelhanga”, tendo as medicagoes

homeopaticas utilizadas atuado onde nédo havia equilibrio do organismo.

Os demais parametros ndo sofreram alteracbes que gerassem valores de

significancia dentro do estudo.
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8 CONCLUSAO

Os animais embora idosos, estavam com parametros hematoldgicos dentro das

referéncias conhecidas em literatura para a espécie.

Os medicamentos Avena sativa e Echinacea angustifolia, diminuiram o valor
de eosindfilos e da creatinina no decorrer das avaliacdes. Seriam necessarios mais
estudos, para que pudéssemos afirmar que os resultados foram por influéncia

somente das medicagoes.
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ANEXO A - Carta de Informacao

Convite a participacao de Projeto de Pesquisa

Gostariamos de convida-lo a participar da pesquisa intitulada: “Avena sativa e

Echinacea angustifolia modificam padrbes de eosinodfilos em caes senescentes”.

O objetivo deste estudo € avaliar a acdo dos medicamentos homeopéaticos no
tratamento do distarbio de senilidade e obter os medicamentos mais indicados, para
cada perfil comportamental.

O experimento sera acompanhado pela Profa. Dra. Cidéli de Paula Coelho e a
aluna de Mestrado Fernanda Bruno.

Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais responsaveis
pela pesquisa para esclarecimento de eventuais duvidas. A principal investigadora
gue é a Profa. Dra. Cidéli de Paula Coelho, pode ser encontrada no endereco Rua
Prof. Enéas de Siqueira Neto, 340 — Santo Amaro — S&o Paulo — SP 04829-300 —
Fone: (011) 2141-8687 (Se vocé tiver alguma consideracdo ou davida sobre a ética
da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa em Animais

(CEUA-UNISA) mesmo endereco citado acima).
Detalhes importantes:

- E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e

deixar de participar do estudo;

- N&8o ha despesas pessoais para o participante e também ndo héa

compensacao financeira relacionada a sua participacao.

- O compromisso do pesquisador em utilizar os dados e o material coletado

somente para esta pesquisa.
- Os resultados somente serdo divulgados apés o fim dos experimentos.

- As consultas, preenchimento de questionarios e retirada de sangue serdo
agendadas previamente e realizadas sempre pela Médica Veterinaria Fernanda

Bruno.
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Para as coletas de sangue a que o cao serd submetido (sendo o0 acesso via
veia jugular ou veia periférica do antebragco, conforme melhor conveniéncia para

todos) estou ciente de que 0 mesmo necessitara de contencao fisica para a realizacao.

Por se tratar de um projeto de pesquisa clinica, € possivel que meu animal
receba placebo, isto €, um medicamento in6cuo, ndo contendo nenhum principio ativo,
mesmo que homeopatico. Do mesmo modo estou ciente que sendo esse 0 caso, ao
término dos experimentos, meu cdo receberd o tratamento medicamentoso e o
acompanhamento gratuitamente por um periodo de mais 60 dias. Assim, somente no

final do estudo poderei concluir a presenca de algum beneficio a meu céo.

Por estar de acordo com as condi¢bes acima descritas, me comprometo a
seguir até o final do projeto de pesquisa, comparecendo nas datas e horarios

previamente agendados para as consultas.

Pesquisador e/ou Orientador

Proprietario do Animal — identificacéo
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ANEXO B — Termo de consentimento livre e esclarecido

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informacdes que li
ou que foram lidas para mim, descrevendo o estudo “Avena sativa e Echinacea

angustifolia modificam padrdes de eosindfilos em cées senescentes”.

Eu discuti com a Profa. Dra. Cidéli de Paula Coelho e/ou a Médica Veterinaria
Fernanda Bruno sobre a minha deciséo de permitir a participagdo do meu animal
nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo 0s propositos do estudo, os
procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que esta
participacao é isenta de despesas e que tenho garantido o respeito a meus direitos
legais.

Concordo voluntariamente em permitir a participacao do

canino , raca

neste estudo e poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, antes ou
durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que

eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste servico (se for o caso).

Assinatura do proprietario do animal ou responsavel
Data / /

Nome:

Identificacao:

Assinatura da testemunha
Data / /
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