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RESUMO

MELQO, CRISTIANE MARIA FERNANDES. Estudo preliminar do padrao

bioquimico renal em macacos-prego Cebus libidinosus (Spix, 1823) de cativeiro.
Patos, PB: UFCG. 2009. 37 p. (Monografia para obtencdo do grau em Médica
Veterinario).

Os Cebus libidinosus, vulgarmente conhecidos como macacos-prego sao primatas
muito comuns no Brasil, vivendo freqgiientemente em estreita relacdo com seres humanos,
um risco potencial de transmissao de doencgas entre espécies. Apesar disso, poucos de seus
parametros de normalidades sdo conhecidos, dificultando a avaliacdo clinica desses
animais. Visando contribuir para suprir essa deficiéncia, indicadores bioquimicos da
funcdo renal (uréia e creatinina) foram estudados em nove macacos-prego Cebus
llibidinosus clinicamente sadios, todos adultos, sendo cinco do sexo masculino e quatro do
sexo feminino, mantidos em cativeiro no Centro de Triagem de Animais Silvestres
(CETAS) do Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais Renovaveis
(IBAMA) em Cabedelo na Paraiba. Os animais foram submetidos ao jejum alimentar de
12 horas e hidrico de 4 horas, ap6s este periodo foram coletadas amostras de sangue (2ml)
através de puncdo venosa da veia femural em tubos de ensaio sem EDTA para
centrifugacdo e posterior andlise laboratorial do soro sanguineo através de Kits comerciais
e analisador bioquimico semi-automatico, no Laboratorio de Patologia Clinica da
UFCG/Patos-PB. Os valores de uréia apresentaram média igual a 22,11 + 7,43 mg/dL. A
média para creatinina sérica foi 0,69 + 0,16 mg/dL. Trabalhos futuros precisam ser

realizados com um universo maior destes animais.

Palavras-chave: macacos capuchinhos, uréia, creatinina, funcao renal.
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ABSTRACT

MELO, CRISTIANE MARIA FERNANDES. Preliminary study of the standard
biochemical function in capuchin monkeys Cebus libidinosus (Spix, 1823) in captivity.
Patos, PB: UFCG. 2009. 37 p. (Monograph for obtaining a degree in Veterinarian).

The Cebus libidinosus, also known as capuchin monkeys, are very common
primates in Brazil, living in close relation with humans, a potential risk of diseases
transmission among species. Nevertheless, few of its normal parameters are known,
making difficult the clinical evaluation of these animals. In order to contribute to cover this
deficiency, biochemical indicators of renal function (urea and creatinine) were studied in
nine healthy Cebus libidinosus monkeys, five males and four females, maintained in
captivity in CETAS (Centro de Triagem de Animais Silvestres) of IBAMA (Instituto
Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais Renovaveis) in Cabedelo, Paraiba,
Brazil. The animals were submitted to the fasting of 12 hours and left without water for 4
hour; after this period blood samples (2ml) were collected by venipuncture of the femoral
vein into tubes containing no anticoagulant for centrifugation and subsequent laboratory
analysis of blood serum using commercial kits and semiautomatic biochemical analyzer at
the Laboratory of Clinical Pathology, UFCG / Patos-PB. The values of urea showed a
mean of 22.11 £ 7.43 mg / dL. The average of creatinine levels was 0.69 + 0.16 mg / dL.

Futures work needs to be undertaken with larger number of these animals.

Key-words: capuchin monkey, urea, creatinine, renal function.
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1 INTRODUCAO

Animais silvestres sao espécimes que tém como habitat natural a floresta nativa, de
onde sdo tirados, embora reajam a presenca do homem, ao desmatamento e a degradag¢do
dos ambientes naturais, assim como ao avanc¢o da fronteira agricola, a caca de subsisténcia
e predatdria, a venda de produtos e animais procedentes da caga, apanha ou capturas ilegais
(trdfico) na natureza e ainda, a introdugdo de espécies exoticas em territorio nacional. Estes
fatores participam de forma efetiva do processo de extin¢cdo, no Brasil e no mundo.
Considera-se que a exploracdo desordenada do territério brasileiro é uma das principais
causas de extin¢do de espécies. Este processo vem crescendo nas dltimas duas décadas a
medida que a populagdo cresce e os indices de pobreza aumentam (IBAMA, 2009).

Os primatas, talvez pela sua aparéncia ‘“humandide”, sempre despertaram o
interesse das pessoas. Ha séculos esses animais eram tidos como de estimagdo, tanto por
tribos indigenas, como também por nobres, reis e rainhas, desejosos de exibir, como
simbolos de status, bichos de estimagdo mais exdticos que simples cies ou gatos. Ainda
hoje sdo encontrados estes animais em ambientes domésticos.

Os animais silvestres atuam como carreadores de microrganismos muitas vezes
desconhecidos para a humanidade, sendo de primordial importancia cientifica o
conhecimento da sua biologia, auxiliando assim em estudos de saide publica e
epidemioldgica.

De acordo com Rocha (2007) as trés espécies de primatas que habitam o pais e
entdo listadas entre as mais ameagadas do mundo, mico-ledo-da-cara-preta (Leontopithecus
caissara), muriqui-do-norte (Brachyteles hypoxanthus) e macaco-prego-do-peito-amarelo
(Cebus xanthosternos), sairam do ranking de animais ameacgados de extin¢do, cuja nova
versdo foi publicada recentemente por um grupo de ONGs ambientais. O alivio nacional,
no entanto, nao suaviza a tragédia global: 29% das 394 espécies conhecidas dos parentes
mais proximos do homem estao sob risco de extingdo.

No Brasil, apesar da grande biodiversidade, os conhecimentos sobre nossa fauna e
flora sdo escassos. Em relacdo a ordem Primatas, sdo conhecidas, em nosso pais, setenta e
sete espécies, mais que o dobro das encontradas na Republica Democratica do Congo,
segundo colocado no mundo em variedades de primatas. Apesar de tdo grande variedade,

sao raros os dados encontrados sobre eles.
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Os macacos do género Cebus, conhecidos como macacos capuchinhos sdo
encontrados com freqiiéncia na Regido Nordeste. Apesar de existirem alguns estudos sobre
a bioquimica renal da espécie Cebus apella, ndo sdo encontradas muitas publicacdes sobre
uma outra espécie bastante comum: o Cebus libidinosus.

O presente trabalho visa contribuir para o conhecimento dessa espécie de primata,
estabelecendo padrdes bioquimicos de normalidade da uréia e creatinina, informagdes que
serdo de utilidade para futuras pesquisas, bem como para avaliacdes clinicas da fungdo

renal desses mamiferos.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Ha 250 milhdes de anos atrds, um grupo de répteis primitivos deu origem aos
mamiferos. Mas, somente hd 100 milhdes de anos atrds comecou sua diversificacdo. Os
primeiros mamiferos dividiram-se em trés grandes ordens, sendo que uma destas,
classificada como de individuos placentdrios, diversificou-se em trés grupos, e um deles
era dos primatas (DUARTE, 2006).

H4 cerca de 70 milhdes de anos teve inicio o processo evolutivo dos primatas e
desde entdo muitas formas se extinguiram, enquanto outras seguiram evoluindo, como € o
caso da espécie humana (VERONA & PISSINATTI, 2006).

N3ao existe um cardter unico que defina um primata, para defini-los € necessério que
se reuna certa quantidade de caracteristicas. Por isso € que, talvez para caracterizd-lo, haja
tanta dificuldade, pois na verdade, eles ndo apresentam caracteristicas muito marcantes, € a
esta ordem, pertencem os animais mais generalistas e primitivos (AURICCHIO, 1995).

Segundo Pinha (2007), o comportamento social dos primatas € influenciado por
diferentes tipos de competicao por alimentos, competi¢do essa mais intensa entre fémeas.
Uma vez que o sucesso reprodutivo pode ser limitado pela qualidade e quantidade dos
alimentos que consomem, o modelo sécio-ecoldgico desses animais foi desenvolvido com
base na competi¢do existente entre as fémeas por alimentos.

Os primatas sdo animais bem adaptados ao ambiente arboricola e a escolha por este
ambiente, for¢cou-os a uma série de adaptacdes na Ordem, uma destas, € a visdo bastante
agucada, bem mais que o olfato, pois este era ineficiente no ambiente arbéreo, tanto para
seguir rastros como para capturar alimentos, sendo utilizado principalmente para o
reconhecimento intra-especifico (AURICCHIO, 1995).

De acordo com Duarte (2006), os macacos neotropicais evoluiram isoladamente
durante os ultimos 30 ou 40 milhdes de anos.

Historicamente, no neotrépico, encontram-se duas familias de primatas, a
Callitrichidae e a Cebidae, além de um género monoespecifico (Callimico), apresentando
caracteristicas intermedidrias entre os callitriquideos e os cebideos, com trés pré-molares e
tré€s molares e produzindo apenas um filhote (VERONA & PISSINATTI, 2006).

Ludwig et al. (2006) citam vérios autores, os quais afirmam que os primatas da

infraordem Platyrrhini (primatas do novo mundo), em particular o género Cebus,
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conhecido como macaco-prego possui espécies com pronunciada destreza manual, cérebro
grande e circunvolucionado, alta sociabilidade, terriastrialidade e dieta onivora.

A maioria das pesquisas utiliza primatas do “Velho Mundo” ou “catarrinos” como
chimpanzés (Pan troglodytes), orangotangos (Orang utans) e gorilas (Gorilla gorilla)
devido a sua grande proximidade filogenética com o homem na escala evolutiva. Mas,
ultimamente por causa de fatores como: custos de manutencdo, ameacgas de extincdo e
dificuldades em remog¢do desses animais do seu habitat natural, observaram-se uma busca
maior por primatas do “Novo Mundo” ou “platirrinicos” para pesquisas biomédicas, apesar
de ndo apresentarem tanta proximidade filogenética com o homem quanto os “catarrinos”

(KENEDDY, 1997 apud FERREIRA, 2009).

2.1 Taxonomia e Biologia Geral dos Primatas

Classificacdo cientifica do macaco-prego Cebus libidinosus:

Reino: Animalia

Filo: Chordata
Subfilo: Vertebrata
Classe: Mammalia
Subclasse: Theria
Ordem: Primatas
Infraordem: Platyrrhini
Familia: Cebidae
Género: Cebus

Espécie: Cebus libidinosus

2.1.2 Cebus libidinosus

De acordo com Coimbra-Filho & Mittermeier (1981) o género Cebus é um dos
quatro novos géneros no mundo, e precisa sempre de revisdo, sendo provavelmente o mais
complexo taxonomicamente.

Os animais deste género apresentam médio porte e pesam entre 2,5 e 4,5kg (Figura

1). Sdo quadripedes e arbéreos, podendo as vezes, descer ao chio para forragear. Possui
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uma alimentacdo bastante variada (onivora), podendo se alimentar de folhas, frutos,
pequenos invertebrados, pequenos vertebrados e ovos. Em cativeiro individuos dessa
espécie podem viver até 40 anos e sdo considerados adultos com cerca de quatro anos os
machos e cinco anos as fémeas, quando se observa o inicio de sua capacidade reprodutiva

(CAROSI et al., 1999).

Figura 1. Cebus libidinosus

Os grupos em geral, apresentam-se com seis a 30 individuos, embora o tamanho
possa variar de dois a mais de 50 individuos (FREESE & OPPENHEIMER, 1981).

A classificacio do género Cebus € bastante confusa e tem sofrido muitas
modificagdes. Inicialmente o género Cebus foi dividido em dois grupos, os de macho com
topete e sem topete. Contudo as doze espécies classificadas no grupo com topete foram
reduzidas para o nivel de subespécies de Cebus apella (RYLANDS et al. (2005).

Uma revisdo recente propds a modificacdo da subespécie Cebus apella libidinosus
para o nivel de espécie (GROVES, 2001 apud PINHA, 2007), como tem sido reconhecida
atualmente.

A classificagdo proposta por Silva Junior (2001) apud Ferreira (2009) para a
classificacdo do género Cebus parece ter tido mais aceitacdo, onde o género é dividido em
11 espécies: Cebus capucinus, C. albifrons, C. olivaceus, C. kaapori, C. apella, C.
macrocephalus, C. libidinosus, C. cay, C. xanthosternos, C. robustus e C. nigritus. A
descricao de uma nova espécie por Oliveira & Langutth (2006) apud Ferreira (2009) na
Mata Atlantica Nordestina elevou para o nimero de 12 espécies deste gé€nero e incluiu
Cebus flavius como mais novo integrante.

Os Cebus libidinosus sao definidos como macacos capuchinhos e estio distribuidos
na Bolivia, nordeste da Argentina, central e norte-sul do Brasil, no pantanal do Mato

Grosso e leste do Paraguai (FRAGASZY et al., 2004).
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De acordo com Visalberghi (1988) os macacos-prego da espécie Cebus libidinosus,
por explorarem diferentes recursos, apresentam status de oportunista generalista, com dieta
diversificada e inclusao de itens que nao sao utilizados por outros primatas. Esta espécie
tem grande porte e apresenta facilidade na manipulacdo dos objetos pesados ou protegidos,

como: sementes, nozes € meristemas de palmeiras.

2.2 Funcao Renal

Gonzéles & Silva (2006) relatam que a determinagdo e interpretagdo de compostos
quimicos no sangue sio algumas das principais aplicacdes praticas da bioquimica clinica.e,
quando interpretado adequadamente, o perfil bioquimico do plasma fornece importante
informacdo com relagdo ao estado clinico, metabdlico e produtivo de um animal.
Entretanto deve-se considerar que os perfis laboratoriais sdo considerados uma ajuda no
diagndstico e que o veterindrio deve fazer uso de toda a informacgdo disponivel, como o
exame fisico e a histdria clinica, antes de chegar a qualquer diagnéstico final. De acordo
com estes autores, no campo veterindrio, a bioquimica clinica vem acompanhando os
avangos da drea, permitindo o aprofundamento de conhecimentos em dreas vitais, como a
fisiologia animal, a nutri¢do, a toxicologia, a endocrinologia e as doencas metabdlicas e
carenciais dos animais.

Nos dltimos anos tem havido um enorme aumento na quantidade de procedimentos
laboratoriais disponiveis. Muitos desses testes encontraram seu lugar no Laboratério de
Clinica Veterinaria, enquanto outros permanecem verdadeiras incognitas, em termos de sua
confiabilidade como meio de auxilio para o diagndstico das enfermidades animais
(COLES, 1984).

Segundo Nunez et al. (2007) um freqiiente inconveniente na fisiologia dos
primatas ndo-humanos é que os valores normais para uma variedade de indicadores
(hematoldgicos, bioquimicos e outros) sdo escassos, e referem-se a um reduzido nimero de
animais, o que torna sua utilizagdo limitada.

O rim € um 6rgdo notavel, com um conjunto diversificado de responsabilidades
para manter a homeostasia corpérea. O rim ndo sé deve filtrar o sangue para excretar
residuos metabdlicos como também deve recuperar as substancias filtradas requeridas pelo
organismo, incluindo proteinas de baixo peso molecular, dgua e eletrélitos

(CUNNINGHAM, 1999).
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De acordo com Sodré et al. (2007) os tibulos proximal e distal, a alca de Henle e o
ducto coletor (Figura 2) se encarregam de reabsorver e secretar ions e outras substincias,
garantindo o equilibrio homeostético, tudo isso regulado por uma série de hormonios,
destacando-se o sistema renina-angiotensina-aldosterona € o hormonio antidiurético

(ADH).
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Figura 2. Sistema Urinario

Em geral, os exames laboratoriais que avaliam a fun¢do renal tentam estimar a taxa
de filtracdo glomerular (TFG), definida como o volume plasmético de uma substincia que
pode ser completamente filtrada pelos rins em uma determinada unidade de tempo
(SODRE et al., 2007).

Geralmente considera-se necessaria reducio de 75% ou mais na TFG, antes que se
possa detectar aumento significativo no nitrogénio da uréia sanguinea (NUS) e na
creatinina acima da variacdo de referéncia. Quando a doenca renal provoca perda de
néfrons funcionais, os remanescentes menos afetados costumam apresentar hipertrofia
compensatdria, o que faz com que seja preservado o padrdo de normalidade, assim a
doenca renal pode esta instalada hd muito tempo antes que se detecte clinicamente a
azotemia com base nos métodos de triagem padronizados (THRALL, 2006).

Trabalhos recentes mostram a utilizagao de outros testes destinados a estimar a taxa
de filtracdo glomerular a exemplo do clearance de creatinina, sdo eles: o “clearance” de
inulina e o de iotalamato de meglumina, ambos considerados caros e dificeis de serem
executados tendo em vista, inclusive, a dificuldade de se obter a urina no periodo de 24

horas (TOFFALETTI & McDONNELL, 2008). Desta forma, a avalia¢do da fun¢do renal, a
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nivel laboratorial, é realizada principalmente através das dosagens séricas de uréia e de

creatinina (GIACOMELLI & PEDRAZZI, 2001).

2.2.1 Uréia

A expressdo “nitrogénio sanguineo nao-protéico” € empregada para incluir todas
aquelas substancias nitrogenadas que ndo sejam proteinas, onde a uréia corresponde a mais
importante delas (DOXEY, 1985).

A uréia € formada pelo figado e representa o principal produto do catabolismo
protéico nas espécies carnivoras e onivoras. Esta substincia ndo desempenha qualquer
funcdo 1til no corpo, que ndo uma possivel acdo diurética suave, sendo excretada quase
inteiramente pelos rins (COLES, 1984).

A degradacdo das proteinas inicia-se com o processo de protedlise mediado
enzimaticamente originando os aminodcidos construtores, que serdo reutilizados na
constru¢do de novas proteinas ou desaminados e os seus esqueletos carbonicos utilizados
no metabolismo celular. O grupo amina resultante da desaminac¢do pode ser reutilizado
pela célula ou encaminhado ao figado via corrente sanguinea para excrecdo, em geral na
forma de glutamina por acio da glutamina sintetase. Uma vez no figado, o grupo amino €
retirado do aminodcido por acdo da glutaminase entrando no ciclo da uréia (NELSON &
COX, 2005).

O nitrogénio que entra no ciclo da uréia (Figura 3) é proveniente da amonia, na
forma de fon amdnio NH4". O precursor imediato é o glutamato, mas o nitrogénio da
amodnia provém de vérias fontes, como resultado de reacdes de transaminacdo. Uma
condensacdo entre ion amonio e o didéxido de carbono produz o fosfato de carbamoila, em
uma reagdo que requer duas moléculas de ATP para cada molécula formada. O fosfato de
carbamoila une-se ornitina formando a citrulina. Todos estes eventos ocorrem na
mitocOndria das células, e em seguida a citrulina é carreada para o citosol (CAMPBELL,

2007).
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Figura 3. Ciclo da uréia. Fonte: Lehninger et al. (1995)

Um segundo nitrogénio entra no ciclo da uréia quando o aspartato reage com a
citrulina para formar o argininossuccinato em mais uma reacdo que requer ATP (sdo
produzidos AMP E PPi). O grupo amino do aspartato é a forma do segundo nitrogé€nio da
uréia que serd formada nessa série de reacdes. O argininosuccinato € quebrado para
originar a arginina e furamato. Finalmente a arginina € hidrolisada formando a uréia e para
regenerar a ornitina, volta para mitocondria (CAMPBELL, 2007).

De acordo com Cunningham (1999) os ductos coletores medulares internos dos
rins reabsorvem ativamente NaCl, mas sua contribuicio mais importante para a
hipertonicidade medular € a reabsor¢do de uréia. Embora os ductos coletores medulares e
corticais externos sejam impermedveis a este composto, a porcao terminal do ducto coletor
medular interno lhe € altamente permedvel gracas ao transporte passivo de uréia mediado
por carreador. A permeabilidade da uréia na porcdo terminal € favorecida pelo ADH
(hormonio antidiurético), que acentua o seu transporte facilitado, de maneira que esta fica
conservada no liquido tubular até alcancar a porcao terminal do ducto coletor medular, de
modo que quando as condi¢des exigem maior concentracdo de dgua (aumento maior na
concentracdo de urina), a sua reabsorcao é favorecida.

O excesso de NUS pode resultar em desaminagdo oxidativa e contribuir para maior
producdo hepdtica de uréia. Desse modo, o aumento no teor de NUS provocado pela maior
producdo de uréia pode induzir o clinico a subestimar a TFG. Por outro lado, uma doenca
hepatica grave o suficiente para prejudicar a capacidade funcional do figado pode
ocasionar em taxa anormal de desaminacdo de aminoécidos e ureagénese baixa (THRALL

, 2000).
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2.2.2 Creatinina

A creatinina, por sua vez, ¢ um composto classificado como derivado de
aminodcido formado durante o metabolismo da musculatura esquelética em cuja sintese
participam os aminodcidos: glicina, arginina e metionina (Figura 4). Neste processo estao
envolvidos a formamidina (parte do aminodcido Arginina) e a sarcosina (n-metilglicina)
cuja formacdo, por sua vez ocorre a partir da metilacdo da glicina tendo a metionina como

doador do grupo metil (NELSON & COX, 2005).
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Figura 4. Reacio de sintese da creatina

Uma vez dentro das células, a creatina é convertida em fosfocreatina mediante
reacdo catalisada pela creatinaquinase (Figura 5). A fosfocreatina € utilizada como reserva
de energia, principalmente nas células do miusculo esquelético (SILVA & BRACHT,
2001), disponivel para imediata regeneracio do ATP hidrolisado durante o trabalho
muscular (WYSS & KADDURAH-DAOUK, 2000) com conseqiiente formacdo da
creatinina (Figuras 6 e 7) que corresponde a aproximadamente 1,7% da creatina no

organismo (BROSNAN & BROSNAN, 2004).
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Figura 5. Conversao da creatina em fosfocreatina
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Doxey (1985) afirma que em situacGes onde a fungdo renal encontra-se alterada, a
excrecdo dessas substincias fica comprometida e elas se acumulam no organismo,
processo este chamado de uremia ou azotemia.

A azotemia ¢é definida como o excesso de uréia ou de outros compostos
nitrogenados no sangue. Com a perda da funcdo renal ocorre acimulo de uma ampla
variedade de compostos que contém nitrogénio, incluindo uréia e creatinina (POLZIN et
al.; 2004).

Polzin et al. (2004) ainda afirmam que a uremia € o inicio e o espectro de eventos
clinicos e bioquimicos nos pacientes com Insuficiéncia Renal Cronica (IRC) podem variar
de acordo com a natureza, a gravidade, a duracdo e a taxa de progressdo da doenca
priméria com a presenca de doencgas coexistentes, mas nao-relacionadas com a idade e a
espécie do paciente, bem como com a administracdo dos agentes terap€uticos, sendo uma
sindrome clinica fisiopatoldgica que acompanha a insufici€éncia renal que resulta da

retengdo de substincias normalmente removidas por rins saudaveis.

NH; NH. o
Il I VA
K{:-— NH;" C—N —P\—O' NIHz
5 |
o
N—CH: N—CH3 Lo
| | HN \N—CH;
CHz CHz | I
\ | c CHa
c=0 c=o V4
| | o
0 (o
Creatina Creatina Creatinina
fosfato

Figura 6. Estrutura da creatinina

Segundo Sodré et al. (2007), a excrecdo no periodo de 24 horas da creatinina na
urina de um individuo é proporcional a massa muscular. Estudos recentes demonstram uma
correlacdo negativa entre a excre¢do de creatinina € o balanco proteico (CARLOTTI,

2008).
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Figura 7. Processo de utilizacdo da fosfocreatina

A mensuracdo da concentracdo sérica ou plasmatica de creatinina e do nitrogénio
da uréia sio amplamente utilizados na avaliacio da fun¢do renal de primatas. Nestes
animais a avaliacdo da func¢do renal a partir do perfil bioquimico sérico plasmético e da
urindlise seguem os mesmos procedimentos descritos para os mamiferos domésticos
(THRALL, 2006).

De acordo com Coles (1984) deve-se reconhecer que uma determinacgdo isolada ou
uma unica prova de fun¢do renal ird indicar apenas a capacidade funcional dos rins na
ocasido em que o teste for realizado. Uma prova de fun¢do renal nio revelard a causa
definitiva da doenca, esteja ela em fase aguda ou cronica, nem o eventual surgimento dos
mecanismos normais de reparacdo, e nem os aspectos sugestivos do retorno da fungdo
renal ou ainda, a possibilidade da lesdo.

Os conhecimentos dos valores clinicamente normais do individuo sdo
indispensdveis para determinar os limites entre saide e doenga, e para determinar as
alteracdoes produzidas por agentes patogénicos (ROSNER et al., 1986). Assim, a
padronizacdo dos valores bioquimicos séricos do macaco-prego € de grande valia para a
avaliacdo adequada de estudos biomédicos, bem como para os que militam na clinica de

animais silvestres (GRANA et al., 1988 ).

2.3 Drogas utilizadas

Em relacdo as drogas utilizadas durante o procedimento, Hyneck et al. (1981) ,
afirmaram que o grau de interferéncia varia de acordo com o procedimento técnico

utilizado, a concentracio sérica da droga e a funcdo renal do paciente. Para minimizar a
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interferéncia das drogas, a coleta de sangue para determinacio da creatinina sérica deve ser
realizada quando houver a concentracao minima da droga.

Ao sentir-se acuado, o macaco-prego torna-se agressivo, sendo assim, seu
manuseio, na maioria das vezes, deve ser feito sob sedacdo. Este método oferece boa
margem de segurancga e € vidvel por via intramuscular. A cetamina € amplamente utilizada
na anestesia de simios das mais variadas espécies (LARSSON et al., 1997).

De acordo com VERONA & PISSINATTI (2006) a cetamina é um neuroléptico
analgésico largamente utilizado em primatas. Embora Bennet et al. (1992) citem que a
cetamina pode causar alteracdes dos pardmetros hematoldgicos e bioquimicos em primatas
da espécie Macaca mulatta, os valores obtidos com macacos-prego, anestesiados com
cetamina, podem ser considerados padrdes, pois dificilmente esses espécimes sao
manuseados sem que estejam sob efeito de algum medicamento.

Dependendo da espécie de primata, a dose recomendada pode variar de 5 a 40
mg/kg. A maioria dos autores, no entanto, concorda que uma dosagem de 10 a 15 mg/kg de
cetamina, por via intramuscular (IM), € efetiva para contencdo quimica, como droga pré-
anestésica ou para realiza¢do de pequenos procedimentos (SANTANA, 2007).

Por causa deste pequeno peso molecular um pKa préximo ao pH fisiologico (7,5), e
alta solubilidade em lipidios, ketamina tem um rdpido inicio de a¢do, com efeito maximo
ocorrendo em aproximadamente 1 minuto (LIN, 1996).

De acordo com Diniz (2006) as doses e a duragdo do efeito da cetamina diferem nas
diferentes espécies de mamiferos envolvidos, destacando-se que para os carnivoros em
geral, recomenda-se a associa¢do xilazina-cetamina, devido a abolicdo do efeito depressor
profundo da xilazina, bem como da catatonia que a cetamina produz. E importante frisar
que o efeito sedativo e anestésico s6 € alcancado quando estes medicamentos estdo em
associacao, ao passo que se administrados isoladamente, o efeito € de menor intensidade.

A xilazina é uma droga com efeito combinado de um sedativo ndo-narcético e
analgésico com propriedades adicionais de relaxamento muscular por inibicdo da
transmissdo intraneural no Sistema Nervoso Central (SNC) (SAWYER, 1982 apud
SANTANA, 2007). Thurmon et al. (1996) afirmam que a xilazina tem um efeito
importante em cerca de 10 a 15 minutos apds a aplicacao intramuscular, e dentro de 3 a 5

minutos, apos a administracio intravenosa.
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Os benzodiazepinicos exercem diversos efeitos comportamentais em humanos e em
testes experimentais com animais, podendo ser utilizados como anticonvulsivantes,
sedativos, relaxantes musculares e ansioliticos (CAGNI, 2008).

Porém Graeff (1999) apud Cagni (2008) destaca que, se por um lado os
benzodiazepinicos causam efeitos indesejaveis, a auséncia de alguns efeitos também é
importante, o que justifica sua utilizacdo como agente ansiolitico largamente empregado na
clinica médica. Estes compostos sdo praticamente destituidos de efeitos periféricos nos
sistemas cardiovascular, respiratdrio, digestivo, urindrio e dsseo, além de ndo afetarem os
sistemas nervoso simpatico e parassimpatico.

O diazepam € indicado para o pré-transporte, para reducio de estresse e da exaustao
de captura, facilita a adapta¢do a novos ambientes, e sua associagdo com cetamina reduz os
efeitos colaterais deste anestésico dissociativo (DINIZ, 2006).E freqiientemente

administrado antes da cetamina para prevenir convulsdes e hipertonicidade muscular

(THURMON et al., 1996).
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3 MATERIAL E METODOS

O experimento foi realizado no Centro de Triagem de Animais Silvestres (CETAS),
localizado na sede do Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais
Renovéveis IBAMA) em Cabedelo-PB. Nove espécimes foram estudados, todos macacos-
prego, da espécie Cebus libidinosus (Figura 8), clinicamente sadios, adultos, mantidos em
cativeiro e provenientes do CETAS de Natal-RN. Os animais foram separados em dois
grupos de acordo com o sexo, sendo cinco individuos masculinos e quatro femininos. A
cada um deles foi atribuida uma numeracao através de tatuagens, que passou a ser utilizada
para identificar a origem das amostras colhidas. Os animais apresentavam uma alimentacao

rica em frutas, verduras, legumes e racdo especifica para primatas.

Inicialmente os animais foram contidos com um pugé e conduzidos ao ambulatério
do CETAS. Foram entdo anestesiados com uma associa¢do de cloridrato de quetamina (C:
100mg/ml, D: 10mg/kg), cloridrato de xilazina (C: 200mg/ml, D: 1mg/kg) e diazepam (C:
10mg/ml, D: 1mg/kg), pela via intramuscular (IM), para os animais maiores foram de (0,1
diazepam, 0,2 xilazina e 0,3 de ketamina) enquanto para os menores, foram

respectivamente (0,1 quetamina, 0,2 de xilazina e 0,1 diazepam).

Figura 8. Macaco da espécie Cebus libidinosus (Spix, 1823) de cativeiro
anestesiado para procedimento

Os animais foram submetidos ao jejum alimentar de 12 horas e hidrico de 4 horas.
Transcorrido o periodo de laténcia do anestésico, procedeu-se a antissepsia da regido
inguino-crural dos animais com chumago de algoddo embebido em alcool iodado, seguida

da coleta de 2ml de sangue através de puncdo venosa por agulha do plexo arteriovenoso
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inguinal (Figura 9) e aspiracdo em seringas descartaveis. As amostras foram coletadas em
tubos de ensaio sem anticoagulante, e submetidos a centrifugacdo por 10 minutos a 3000
rotagdes por minuto. As aliquotas de soro foram conservadas sob refrigeracdo em tubos
eppendorffs durante o transporte até a cidade de Patos-PB e armazenadas a ~ 10°C, até
realizacdo das andlises no Laboratério de Patologia Clinica da UFCG, utilizando-se kits

comerciais (Labtest) e analisador semiautomatico (Bioplus 2000) (Figura 10).

Figura 9. Coleta de sangue de macacos-prego da espécie Cebus libidinosus (Spix, 1823) de cativeiro,
pelo plexo arteriovenoso inguinal

Figura 10. Analisador bioquimico semiautomatico.
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4 RESULTADOS

Os resultados obtidos com as andlises laboratoriais das amostras de sangue colhidas
dos animais estudados estdo expressos na Tabela 1.
Tabela 1-Resultados das analises laboratoriais, com calculo das médias e desvios-padrao das dosagens

séricas de Creatinina e Uréia em macacos da espécie Cebus libidinosus, clinicamente sadios, adultos,
mantidos em cativeiro e provenientes do Centro de Triagem de Animais Silvestres (CETAS) de Natal-

RN.
ANIMAIS SEXO CREATININA (mg/dL) UREIA (mg/dL)
359 F 0,5 29
364 F 0,5 16
369 F 1,0 17
350 F 0,8 27
CP14 M 0,7 12
365 M 0,5 17
368 M 0,8 23
CP15 M 0,7 33
338 M 0,7 25
Média 0,69 22,11
Desvio Padrao 0,16 7,43

F = feminino; M=masculino

4.1 Dosagens de Uréia

As dosagens referentes a uréia oscilaram entre o minimo de 12 mg/dL e o méximo
de 33 mg/dL. Para melhor visualizacdo desses dados, essa amplitude foi distribuida em

cinco classes, o que permitiu a construgdo do Grafico 1.

Um animal apresentou nivel de uréia entre 11-15mg/dL, trés entre 16-20mg/dL,
dois entre 21-25mg/dL, dois entre 26-30mg/dL. € um animal entre 31-35mg/dL. A média
dos valores obtidos foi de 22,1 1mg/dL e o desvio padrao, 7,43 mg/dL.

4.2 Dosagens de Creatinina
As dosagens de creatinina obtidas apresentaram-se entre 0,5 e 1,0mg/dL, numa

amplitude de 0,5mg/dL, com média de 0,69mg/dL. Dos nove animais estudados, 3

apresentaram-se com niveis de creatinina de 0,5mg/dL, 3 com 0,75mg/dL, 2 com



31

0,85mg/dL e 1 com 1,0mg/dL. A média dos valores foi 0,69mg/dL e o desvio padrio foi de
0,16 mg/dL. O Gréfico 2 expressa essa distribui¢do.

Dosagemda Uréia
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Valores de Uréia Obtidos

Grafico 1- Distribuicio por classes dos niveis de uréia sérica de macacos da espécie Cebus libidinosus,
clinicamente sadios, adultos, mantidos em cativeiro e provenientes do Centro de Triagem de Animais
Silvestres (CETAS) de Natal-RN.

Dosagens da Creatinina

Numero de Animais

0,5 0,7 0,8 1

Valores de Creatinina Obtidos

Grifico 2 - Distribuicao por faixa dos niveis de creatinina sérica da espécie Cebus libidinosus,
clinicamente sadios, adultos, mantidos em cativeiro e provenientes do CETAS de Natal-RN.
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4.3 Resultados segundo o sexo e idade.

Dos nove animais estudados, todos eram adultos, com idade entre 5 € 10 anos,

quatro eram fémeas (44,4%) e 5 machos (55,6%) conforme ilustrado no (Gréfico 3).

Grafico 3 - Distribuicao dos espécimes estudados segundo o sexo de macacos da espécie Cebus
libidinosus, clinicamente sadios, adultos, mantidos em cativeiro e provenientes do CETAS de Natal-
RN.

A distribuicao das dosagens de uréia e creatinina segundo o sexo estdo contidas na

Tabela 2.

Tabela 2 — Médias desvios-padriao( X+DP) e amplitude das dosagens de Uréia e Creatinina distribuidas
por sexo em macacos da espécie Cebus libidinosus, clinicamente sadios, adultos, mantidos em cativeiro

e provenientes do CETAS de Natal-RN.

Sexo n Creatinina Ureia
(mg/dL) (mg/dL)
Masculino 5 0,68+0,11 22,0480

Feminino 4 0,7+0,24 22,25+6,70
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5 DISCUSSAO

Durante este estudo verificou-se uma relativa escassez de informacdes na literatura
consultada concernente aos parametros analisados em primatas. De forma geral, estudos
tratando de parametros fisioldgicos nestes animais ainda sdo poucos, em parte pela
dificuldade de se trabalhar com eles (CAGNI, 2008), tornando pesquisas desta natureza
essenciais para a elaboracao de protocolos de normalidade.

O procedimento de coleta de sangue mostrou-se de dificil execucdo, pois o plexo
arteriovenoso inguinal desses animais é formado por vérias estruturas delicadas e vasos de
pequeno calibre, exigindo da equipe de coleta uma técnica bastante precisa para realizar
com sucesso as pungdes. A correta contencdo fisica e quimica do animal mostrou-se
essencial.

De acordo com Verona & Pissinatti (2006) existem diferentes técnicas para
realizacdo da captura e contencdo dos primatas, variando entre as espécies € o ambiente
envolvido. O técnico ou equipe responsdvel deve possuir conhecimento da espécie a ser
capturada, garantindo assim maior seguranga e evitando eventuais imprevistos que possam
comprometer o trabalho, como a qualidade da amostra bioldgica que se deseja coletar.

Larsson et al. (1997) determinaram valores de referéncia de uréia e creatinina em
macacos-prego, Cebus apella, de acordo com o sexo e idade. Em fémeas adultas os valores
da creatinina encontravam-se entre (0,9-1,6mg/dL), enquanto nos machos os valores
encontraram-se superiores, entre (1,1-1,9mg/dL).

Ferreira (2009) cita varios autores em seu trabalho que atribuem o maior valor de
creatinina nos machos em virtude da quantidade de massa muscular destes serem maior
que das fémeas, uma vez que os machos possuem maior quantidade de fosfocreatina em
seus musculos esqueléticos e essa € a precursora da creatinina; portanto, quanto maior a
quantidade de fosfocreatina muscular maior serd a quantidade de creatinina formada.

Nos resultados das dosagens de creatinina, verificou-se neste trabalho diferencas
significativas em relacdo aos valores estabelecidos por Larsson et al. (1997) e Ferreira
(2009), fator este que pode ser devido a espécie estudada neste experimento nio ser a

Cebus apella , e pelo fato dos trabalhos realizados por Ferreira (2009) envolverem Cebus

Spp.
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Vale destacar que varios fatores podem influenciar nos parametros sanguineos, entre
eles: variacdes individuais, o uso de anestésicos, estresse, e, ainda, a condicdo corpdrea
(NAVES et al., 2006).

Cagni (2008) cita vérios autores que descrevem as dificuldades em se trabalhar com
esses animais. A exigéncia de uma dieta especial, espago, higiene e complexas interacoes
sociais sdo parametros importantes que precisam ser levados em consideracdo a fim de
evitar anormalidades comportamentais e fisiolégicas.

Neste trabalho, avaliou-se que os valores obtidos nas dosagens de uréia diferiram
dos padrdes de referéncia obtidos nos trabalhos de Larsson et al. (1997), os quais
encontraram valores séricos em fémeas adultas entre 13,0 - 90,0mg/dL, enquanto que nos
machos os valores obtidos apresentaram-se entre 23,0 e 113,0mg/dL; e Ferreira (2009)
obteve médias e desvios-padroes em machos (66,60 + 6,89) e nas fémeas de (39,12 +
8,05). Este resultado pode ter ocorrido devido a determinados fatores como: o numero
reduzido de animais nesta pesquisa, bem como, a alimenta¢do ou ainda, pelo fato da
espécie estudada. Os animais deste projeto encontravam-se em cativeiro, € possuiam
alimentacdo rica em frutas, verduras, legumes, ovos e racdo especifica para primatas, tendo
tanto a ra¢do quanto os ovos como fonte de proteinas na dieta.

Existem ainda muitas divergéncias entre os autores quanto a influéncia do sexo nos
parametros hematolégicos das diversas espécies de macacos. Rosner et al. (1986)
realizaram experimentos com dosagens de uréia com Cebus apella, e destacaram que 0s
valores obtidos dos machos foram maiores que das fémeas, mas ndo acarretaram em
diferencas significativas.

Os macacos machos diferem das fémeas quanto ao tipo de forrageamento e
alimentacdo. Devido ao seu maior porte, os machos sdo mais ousados na busca por
alimentos, chegando a cacar e capturar pequenos vertebrados e invertebrados no solo e
alimentando-se destes, enquanto as fémeas permanecem nas darvores alimentando-se de

frutos e algumas possiveis presas (FRAGASZY et al., 2004).
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6 CONCLUSOES

Os resultados desse experimento permitem concluir que:

a) o valor médio de uréia obtidos neste experimento foi 22,11 + 7,43 mg/dL e o de
creatinina sérica, 0,69 + 0,16 mg/dL.

b) embora o nimero reduzido de animais utilizados neste experimento ndo permita
estabelecer influéncias estatisticamente significativas dos valores de uréia e creatinina
entre animais do sexo masculino ou feminino, aparentemente os valores encontrados
estiveram muito préximos entre si.

c¢) considera-se que ha necessidade de se ampliar o universo pesquisado para que se

obtenha dados capazes de ratificar os valores encontrados nestes animais.
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