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RESUMO

Os coelhos domésticos (Oryctolagus cuniculus) sdo criados para producdo de carne, 13, pele,
pesquisas em laboratério e como animais de companhia. O objetivo do presente trabalho foi
determinar os parametros hematologicos e bioquimicos de coelhos domésticos com ragas
variadas, no Hospital Veterindrio da Universidade Luterana do Brasil (ULBRA/CANOAS—
RS). Para a determinagdo bioquimica foram utilizados kits reagentes Labtest®, analisados em
espectrofotometro BA-88 Mindray®, o hemograma foi realizado em contador hematoldgico
(Sysmex® PocH-100iV Diff) com diferenciagdo leucocitdria por microscopia Optica. A
proteina plasmatica total (PPT) foi realizada por refratometria, para o fibrinogénio usou-se a
técnica de precipita¢ao por calor. Os valores bioquimicos obtidos foram: Albumina 4,0 — 5,2
g/dL, alanina aminotransferase (ALT) 42,0 — 68,0 UI/L, creatinina 1,1 — 1,3 mg/dL, gama-
glutamil transferase (GGT) 21,0 — 27,0 UI/L e ureia 38,0 — 46,0 mg/dL. Os parametros
hematologicos foram: Eritrocitos (x10°uL) 5,4 — 6,8; hematocrito (%) 41 — 49; Volume
Corpuscular Médio (VCM) (fL) 71 — 77; Amplitude de Distribui¢do dos Eritrocitos (RDW)
(%) 13,2 — 17,8; plaquetas (uL) 328.000 — 544.000; PPT (g/dL) 6,5 — 7,7; fibrinogénio
(mg/dL) 12 — 300; leucocitos totais (uL) 5.800 — 10.800; heterofilos (uL) 1.400 — 4.400;
eosinofilos (uL) 0 — 360; linfocitos (uL) 2.800 — 6.600; mondcitos (uL) 40 — 800; basodfilos
(uL) 0 — 36.

Palavras-chave: hemograma, lagomorfos, patologia clinica.

HEMATOLOGICAL AND BIOCHEMICAL REFERENCE VALUES IN DOMESTIC
RABBITS (Oryctolagus cuniculus) FROM CANOAS CITY (RS)

ABSTRACT

Domestic rabbits (Oryctolagus cuniculus) are bred for the production of meat, wool, for,
laboratory research and as companion animals. The objective of the present work was to
determine the hematological and biochemical parameters of domestic rabbits of different
breeds, at the Veterinary Hospital of Universidade Luterana do Brasil (ULBRA/CANOAS—
RS). For biochemical determination, Labtest® reagent kits were used, analyzed in a BA-88
Mindray® spectrophotometer, the blood count was performed in a hematological counter
(Sysmex® PocH-100iV Diff) with leukocyte differentiation by optical microscopy. Total
plasma protein (TPP) was performed by refractometry, for fibrinogen the heat precipitation
technique was used. The biochemical values obtained were: Albumin 4.0 — 5.2 g/dL, alanine
aminotransferase (ALT) 42.0 — 68.0 IU/L, creatinine 1.1 — 1.3 mg/dL, gamma-
glutamyltransferase (GGT) 21.0 — 27.0 IU/L and urea 38.0 — 46.0 mg/dL. The hematological
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parameters were: RBC (x10°uL) 5.4 — 6.8; packed cell volume (%) 41 — 49; mean cell volume
(MCV) (fL) 71 — 77; red blood cell distribution width (RDW) (%) 13.2 — 17.8; platelets (uL)
328.000 — 544.000; TPP (g/dL) 6.4 — 7.7; fibrinogen (mg / dL) 12 — 300; leukocytes (uL)
5.800 — 10.800; heterophiles (uL) 1.400 — 4.400; eosinophils (uL) 0 — 360; lymphocytes (uL)
2.800 — 6.600; monocytes (uL) 40 — 800; basophils (uL) 0 — 36.

Keywords: blood count, clinical pathology, lagomorphs.

REFERENCIAS HEMATOLOGICAS Y BIOQUiMI,CAS EN CONEJOS
DOMESTICOS (Oryctolagus cuniculus) DE LA REGION DE CANOAS (RS)

RESUMEN

Los conejos domésticos (Oryctolagus cuniculus) se crian para carne, lana, produccion de
pieles, investigacion de laboratorio y como animales de compaiia. El objetivo del presente
trabajo era determinar los pardmetros hematologicos y bioquimicos de conejos domésticos de
diferentes razas, en el Hospital Veterinario de la Universidade Luterana do Brasil
(ULBRA/CANOAS — RS). Para la determinacioén bioquimica se utilizaron kits de reactivos
Labtest®, analizados en un espectrofotometro BA-88 Mindray®, el hemograma se realizd en
un contador hematologico (Sysmex® PocH-100iV Diff) con diferenciacion leucocitaria por
microscopia optica. La proteina plasmatica total (PPT) se realiz6 mediante refractometria,
para el fibrindgeno se utiliz6 la técnica de precipitacién por calor. Los valores bioquimicos
obtenidos fueron: Albimina 4,0 - 5,2 g/dL, alanina aminotransferasa (ALT) 42,0 — 68,0 UI/L,
creatinina 1,1 — 1,3 mg/dL, gamma-glutamil transferasa (GGT) 21,0 — 27,0 UI/L y urea 38,0 —
46,0 mg/dL. Los parametros hematoldgicos fueron: Eritrocitos (x10°uL) 5.4 — 6,8;
hematocrito (%) 41 — 49; Volumen corpuscular medio (MCV) (fL) 71 — 77; Rango de
distribucion de eritrocitos (RDW) (%) 13,2 — 17,8; plaquetas (uL) 328.000 — 544.000; PPT
(g/dL) 6,5 — 7,7; fibrinégeno (mg/dL) 12 — 300; leucocitos totales (uL) 5,800 — 10,800;
heterofilos (uL) 1.400 — 4.400; eosinodfilos (uL) 0 — 360; linfocitos (uL) 2.800 — 6.600;
monocitos (uL) 40 — 800; basoéfilos (uL) 0 — 36.

Palabras clave: hemograma, lagomorfos, patologia clinica.
INTRODUCAO

Um dos métodos mais utilizados para avaliagdo complementar ¢ monitoramento do
estado de saude geral em qualquer espécie animal ¢ a avaliagdo dos valores hematoldgicos e
bioquimicos, por serem bons indicadores fisioldgicos, patologicos e do estado nutricional do
paciente (1). Devido as diferentes condi¢des ambientais, climaticas, manejo e os métodos
laboratoriais utilizados as analises podem apresentar variagdes evidentes. Por este motivo,
cada laboratdrio deve possuir a sua avaliagdo destes valores, decorrente do método em que
cada um utiliza (1,2).

Dentro deste contexto, o objetivo do presente trabalho foi o estabelecimento de
intervalos de referéncia dos parametros hematoldgicos e bioquimicos de coelhos para o
Laboratério de Patologia Clinica do Hospital Veterinario da Universidade Luterana do Brasil
em Canoas (RS).

MATERIAIS E METODOS
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Para o estudo dos parametros hematologicos foram utilizados 32 animais no total, 21
fémeas e 11 machos. Enquanto para a analise sérica foram utilizados 21 animais, dentre eles,
13 fémeas e 8 machos. Os animais eram das racas Mini Lop, Mini Lion Head, Netherland
Dwarf, Fuzzy Lop, Jersey Wooly, Siames Esmoquin, Teddy Dwerg e sem raga definida.

Os animais coletados eram oriundos de tutores e da rotina do Hospital Veterinario da
ULBRA. Para avaliacdo da sanidade destes animais, foram realizados exames clinico e
parasitologico previamente a coleta. Todos os animais estavam em idade reprodutiva (entre 4
meses ¢ 8 anos) e a alimentacdo era constituida de racdo comercial, feno e folhas verdes.
Apresentavam-se clinicamente sadios € nao utilizavam nenhum medicamento no momento da
coleta.

Foram realizadas duas coletas no més de novembro de 2019, entre 09h00min e
12h00min. O sangue foi coletado por pun¢do da veia safena lateral, em volumes que variaram
entre 0,5 ¢ 2 mL de cada animal e acondicionado em tubos com EDTA e tubos sem
anticoagulante contendo ativador de codgulo. As amostras foram armazenadas dentro de um
isopor com gelo e encaminhadas até o Laboratdrio de Patologia Clinica do HV-ULBRA.

As amostras com EDTA foram homogeneizadas durante 5 minutos, apds foi
confeccionado o esfregago sanguineo corados com Panotico Rapido®. Para a determinagdo da
PPT, foi realizado o preenchimento do capilar e centrifugacdo por 5 minutos para obtencao do
plasma e leitura no refratometro.

As andlises hematologicas foram realizadas por meio de contador hematoldgico
veterindrio (Sysmex® PocH-100iV Diff) calibrado para a espécie. Sendo determinado o
hematocrito, nimero total de eritrdocitos, volume globular médio (VCM), RDW e numero total
de leucocitos; com diferencial leucocitario e contagem de plaquetas, realizados por
microscopia optica.

Para avaliar a concentracdo do fibrinogénio foi realizada a técnica de precipitagdo por
calor em banho-maria na temperatura de 56°C por 3 minutos, logo apds as amostras foram
centrifugadas por 5 minutos para leitura no refratdmetro. O valor do fibrinogénio plasmatico
foi calculado pela subtragdo do indice de refracdo do plasma ndo incubado pelo indice de
refracdo do plasma incubado, expresso em mg/dL.

As amostras sem anticoagulantes foram deixadas a temperatura ambiente para a
formagdo do coagulo, e posteriormente todas as amostras foram centrifugadas na centrifuga
para tubos (Quimis®), com a rotagdo de 5.000 rpm por 10 minutos. Os soros e plasmas
obtidos foram separados, acondicionados em Eppendorf de 1,5 mL e congelados a -20°C para
posterior leitura.

Em mar¢o de 2020, as amostras foram descongeladas e processadas. As amostras de
plasma foram utilizadas para mensurar ALT, GGT, ureia e creatinina, a albumina foi
mensurada utilizando soro. Para a realizagao dos exames foram utilizados kits comerciais
(Labtest®), a leitura foi realizada em espectrofotdmetro BA-88 Mindray®.

A andlise estatistica das amostras foi realizada utilizando-se os programas SAS
(Statistical Analysis System), ¢ o teste de T Student para determinar as diferencas
significativas entre as médias dos grupos analisados, e o intervalo de confianca usando a
distribui¢do T para amostras com n < 30. Esta analise foi feita levando em considera¢do uma
confianga de 95%, utilizando assim um ponto de corte para um p-valor igual a 5%. Ou seja,
para valores de p menores que 0,05, pode-se afirmar que a hipotese ¢ rejeitada com nivel de
confianca de 95%.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo comité de ética da Universidade Luterana do
Brasil, sob o niumero 587/2019.

RESULTADOS
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Os resultados obtidos para enzimas hepatobiliares, compostos nitrogenados ¢ albumina
em coelhos miniatura higidos, suas médias e desvios padrdes e o intervalo de referéncia estao
apresentados na Tabela 1. Ao analisar os resultados das fémeas e machos, nao se evidenciou
diferenca significativa no perfil bioquimico em relagdo ao sexo.

Tabela 1. Médias, margens de erro e intervalo de referéncia para pardmetros bioquimicos de
coelhos de estimacao adultos e saudaveis

Parametros n Média Desvio Padrao Intervalo de referéncia
Albumina (g/dL) 8 4.6 0,6 40-5.2
ALT (UI/L) 10 55,0 13,0 42,0 — 68,0
Creatinina (mg/dL) 19 1,2 0,10 1,1-1,3
GGT (UI/L) 18 24,0 3,0 21,0 -27,0
Ureia (mg/dL) 21 42,0 4,0 38,0 — 46,0

Os valores médios obtidos nos parametros hematologicos dos coelhos domésticos estao
sendo representados na Tabela 2. Houve diferenga estatistica em relagdo ao sexo apenas no
nimero de eritrdcitos (p < 0,02) e hematocerito (p < 0,01). As fémeas apresentaram valores de
hemacias e hematocrito inferiores aos dos machos: 5,87+0,68 e 6,49+0,57; 43,4+3,72 ¢
47,1143,48, respectivamente.

Tabela 2. Média e desvio padrdo obtidos no hemograma, PPT, fibrinogénio de coelhos de

estimacao
Parametros (n=32) Média Desvio padrao Intervalo de referéncia
Eritrocitos (x10° pL) 6,1 0,7 54-6,8
Hematdcrito (%) 45 4,0 41 —49
VCM (fL) 74 3,0 71-177
RDW CV (%) 15,5 2,3 13,2-17.,8
Plaquetas (x10° pL) 436.000 108.000 328.000 — 544.000
PPT (g/dL) 7,1 0,6 6,5-17,7
Fibrinogénio (mg/dL) 156 144 12 - 300
Leucdcitos totais (uL) 8.300 2.500 5.800 —10.800
Heterofilos (ul) 2.900 1.500 1.400 — 4.400
Eosinofilos (uL) 178 179 0-360
Linfocitos (uL) 4.700 1.900 2.800 — 6.600
Monocitos (uL) 420 380 40 — 800
Basofilos (uL) 10 26 0-36
DISCUSSAO

Para evitar uma variacdo nos parametros bioquimicos analisados, as coletas foram
realizadas entre 09h0Omin e 12h00Omin. Campbell (3) relata que a ureia ¢ o principal
parametro em que a concentragcdo plasmatica em coelhos pode ser influenciada pela hora da
coleta, notando-se uma concentragdo maxima entre as 16h0Omin e 20h00Omin. Melillo (4)
também afirma essa relagdo com o horario da coleta, relatando que a concentragao de ureia
tende a aumentar no final do dia. Essa variagdo também pode ser vista nos pardmetros
hematologicos, conforme Moore et al. (5), o nimero de neutrdfilos circulantes ¢ mais alto no
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inicio da manha e mais baixo no final da tarde e a noite. O horario das coletas evitou essa
variagdo, assim como a conten¢do dos animais, que foi realizada pelos tutores e o médico
veterinario responsavel, minimizando o estresse dos animais e alteragdes no comportamento
de neutrofilos.

E possivel que as fémeas de coelhos apresentem uma concentragio plasmatica de
albumina maior do que os machos (3) e machos apresentem valores maiores de ureia (6). No
entanto, ndo houve diferenga significativa entre estes valores no presente estudo.

Em relacdo aos parametros hematologicos, verificamos que apenas o numero de
eritrocitos e hematocrito apresentaram diferenca significativa em relagdo ao sexo. Segundo
Kerr (7), os animais machos tendem a possuir um maior nimero de eritrocitos devido aos
efeitos de hormonios androgenos que estimulam a eritropoiese. O aumento do cortisol na
circulagdo sanguinea pode levar ao aumento do VCM, assim como amostras velhas e auto
aglutinacdo. Porém, todas as amostras do presente estudo foram processadas dentro de 3 horas
apods a chegada, descartando essa hipotese, assim como nao houve diferenga significativa nos
valores de VCM obtidos, na comparagdo entre machos e fémeas.

Os valores obtidos para ALT neste estudo (42,0 — 68,0 UI/L) se encaixam nos valores
de referéncia indicados na literatura comparada de Quinton (8), Hernandes—Divers (9), Pessoa
(10) e Campbell (3) e na publicagdo de Melillo (4).

Segundo Hernandes—Divers (9), o valor de referéncia para albumina em coelhos ¢ de
2,5 a 4,5 g/dL. Os valores obtidos neste trabalho (4,0 — 5,2 g/dL) se comparam, de forma
geral, com os intervalos estabelecidos na literatura onde Pessoa (10) e Melillo (4) indicam um
intervalo de referéncia maximo mais elevado, entre 2,7 a 5,0 g/dL. Ozkan et al. (11)
publicaram intervalos de referéncia diferentes para machos e fémeas, sendo 2,7 — 4,3 g/dl e
2,3 — 3,5 g/dl, respectivamente.

Segundo Melillo (4) niveis de ureia em coelhos dependem do ritmo circadiano, onde o
pico ¢ observado no final da tarde e inicio da noite. Outros fatores incluem a quantidade e
qualidade de proteinas na dieta, estado nutricional, funcdo figado, absor¢do intestinal,
atividade urease da microbiota cecal e estado de hidratagdo. Intervalos de referéncia para a
ureia foram publicados por Melillo (4), Elamin (6) ¢ Emanuelli et al. (12), sendo 20 — 45
mg/dL, 20,40 — 59,40 mg/dL e 9,24 — 66,06 mg/dL, respectivamente. Nota-se que estes
valores sdo proximos aos encontrados neste trabalho.

Os valores de referéncia para a creatinina obtidos por Melillo (4), Elamin (6) e Ozkan et
al. (11) foram de 0,5 — 2,5 mg/dL, 1,69 — 2,81 mg/dL, e 1,81 — 2,52 mg/dL, respectivamente.
Torna-se notoério que os valores de referéncia minimos obtidos por Elamin (6) e Ozkan et al.
(11) sao mais altos que as demais publicagdes. Emanuelli et al. (12) publicaram valores
maximos de referéncia para a creatinina mais baixos que os demais, 0,51 — 1,53 mg/dL. Os
valores obtidos no presente estudo (1,1 — 1,3 mg/dL) estdo entre a margem de valores citados
na literatura por Hoefer (13), Quinton (8) e Hernandes—Divers (9) e dos encontrados por
Melillo (4) e Emanuelli et al. (12).

Dentre as andlises realizadas neste trabalho, os valores obtidos de GGT (21,0 — 27,0
UI/L) s@o mais altos quando comparados com os obtidos por Pessoa (10) e Campbell (3). Os
valores de referéncia publicado por Emanuelli et al. (12) (2,0 — 15,0 UI/L) também se
apresentaram superiores aos observados na literatura no qual destaca a importancia de valores
de referéncia para bioquimica sérica em coelhos, devido a variabilidade dos resultados
encontrados por diversos autores.

Os valores hematoldgicos obtidos neste trabalho, ao serem comparados com os
intervalos estabelecidos por Leineweber et al. (14) e Gallego (15), mostram-se proximos e
alguns numeros dentro das referéncias relatados por estes autores. Na presente pesquisa, 0s
resultados obtidos ndo apresentaram diferengas relevantes provavelmente devido a mesma
metodologia empregada e ao estado sanitario dos animais amostrados.
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Murata et al. (16) e Valera e Milan (17) relatam que o fibrinogénio ¢ uma proteina de
fase aguda evidenciada no inicio de processos inflamatérios agudos e utilizada com
frequéncia na avaliagdo inicial de uma resposta mais sensivel e precoce em relagdo a resposta
leucocitaria em herbivoros. Este trabalho sugere que a dosagem de fibrinogénio seja feita em
lagomorfos sempre que haja uma suspeita de processos inflamatorios pelo médico veterinario
responsavel, como uma ferramenta de auxilio diagndstico, j& que assim como nas outras
espécies herbivoras, ha uma relagdo neutrofilo/linfocito invertida, sendo a resposta de
neutr6filos evidenciada tardiamente no leucograma. Na literatura consultada ndo foram
encontrados valores de referéncia para o fibrinogénio em coelhos.

CONCLUSOES

Os resultados obtidos neste estudo podem servir como referéncia na avaliacdo clinica
destes animais, auxiliando o médico veterinario quanto as alteragdes hematologicas
encontradas nas diferentes patologias, j& que a literatura fornece poucos dados sobre valores
de referéncia em coelhos criados como animais de estimagao.
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