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Resumo

A hipocalcemia é uma das doengas metabdlicas mais frequentes no periodo de
transicao das vacas de leite, assumindo particular relevancia em sistemas de pastoreio,
nos quais o controlo nutricional e mineral pode ser mais variavel. Para além da forma
clinica, facilmente reconhecivel, a hipocalcemia subclinica ocorre com elevada frequéncia
e pode passar despercebida quando a avaliagéo se baseia apenas na observacéo de sinais
clinicos, sem recurso a medicdes objetivas da calcemia. O presente estudo teve como
objetivo avaliar a ocorréncia de hipocalcemia clinica e subclinica em vacas leiteiras
assistidas clinicamente em contexto de campo, recorrendo a medig¢do de calcio ionizado
(iCa) com um medidor portatil, bem como analisar a associacdo entre a hipocalcemia e
diferentes fatores avaliados, incluindo idade, paridade, distocia, suplementacido de
vitamina D e evolugao clinica no follow-up. O estudo foi realizado na ilha Terceira, Regiao
Autéonoma dos Acores, entre janeiro e maio de 2024, tendo sido incluidas 58 vacas de leite
provenientes de 48 exploragdes em regime de pastoreio. A concentragao de iCa foi medida
no momento da consulta em todas as vacas e, quando aplicavel, apés a administragao
intravenosa de calcio. Verificou-se uma elevada ocorréncia de hipocalcemia na populagao
estudada, incluindo casos clinicos e subclinicos. Nao foram identificadas associacdes
estatisticamente significativas entre a ocorréncia de hipocalcemia e os fatores avaliados,
nem entre os valores de iCa e a ocorréncia de recidiva clinica no follow-up. Os resultados
indicam que a medi¢cao do calcio ionizado em contexto clinico de campo constitui uma
ferramenta util para a identificagcao de hipocalcemia e apoio a decisao terapéutica imediata
em vacas de leite, devendo a sua interpretacéo ser integrada com a avaliagao clinica do

animal.

Palavras-chave: hipocalcemia, vacas leiteiras, calcio ionizado, pastoreio, periodo

de transicao.



Abstract

Hypocalcemia is one of the most frequent metabolic disorders in dairy cows during
the transition period, assuming particular relevance in pasture-based systems, in which
nutritional and mineral control may be more variable. In addition to the clinical form, which
is easily recognized, subclinical hypocalcemia occurs at a high frequency and may go
unnoticed when assessment relies solely on the observation of clinical signs, without the
use of objective measurements of calcemia. The aim of this study was to evaluate the
occurrence of clinical and subclinical hypocalcemia in dairy cows clinically assisted in a field
setting, using portable measurement of ionized calcium (iCa), and to analyse the
association between hypocalcemia and different evaluated factors, including age, parity,
dystocia, vitamin D supplementation, and clinical outcome during follow-up. The study was
conducted on Terceira Island, Azores, between January and May 2024, and included 58
dairy cows from 48 pasture-based farms. lonized calcium concentration was measured at
the time of clinical examination in all cows and, when applicable, after intravenous calcium
administration. A high occurrence of hypocalcemia was observed in the studied population,
including both clinical and subclinical cases. No statistically significant associations were
identified between hypocalcemia and the evaluated factors, nor between iCa values and
the occurrence of clinical relapse during follow-up. The results indicate that measurement
of ionized calcium in a field clinical context constitutes a useful tool for the identification of
hypocalcemia and for supporting immediate therapeutic decision-making in dairy cows, and

that its interpretation should be integrated with the animal’s clinical evaluation.

Keywords: hypocalcemia, dairy cows, ionized calcium, pasture-based systems,

transition period.
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DCAD - Diferenca entre anides e catides da dieta, do inglés “Dietary Cation—Anion

Difference”

et al. — E outros, do latim “et ali”
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. Casuistica do Estagio

O estagio curricular do autor foi realizado em dois locais distintos. O primeiro
periodo decorreu entre 1 e 30 de novembro de 2023 na clinica Azores Veterinary Practice,
localizada em Turlock, Califérnia (EUA). O segundo periodo teve lugar entre 8 de janeiro e
31 de margo de 2024 na UNICOL — Cooperativa Agricola, C.R.L., sediada em Angra do
heroismo, llha Terceira (Agores), onde o autor integrou a equipa de médicos veterinarios

da cooperativa e participou nas atividades desenvolvidas no ambito da clinica de campo.

Relativamente ao primeiro periodo do estagio, desenvolvido na Azores Veterinary
Practice, trata-se de uma clinica orientada para a medicina de animais de produg¢do, com
foco em bovinos de leite. As suas principais areas de intervengdo incluem o
acompanhamento reprodutivo, a realizacdo de procedimentos clinicos e cirirgicos em
ruminantes, atividades de profilaxia sanitaria e apoio laboratorial as exploracoes,

nomeadamente no contexto de mastites e avaliagdo da qualidade do colostro.

Durante este estagio, o autor participou nas diferentes atividades da pratica
clinica, com especial destaque na area da reproducdo. A frequéncia de diagndsticos de
gestacao permitiu aperfeicoar a técnica de palpacao retal e observar e auxiliar em diversas
abordagens de reproducao assistida em bovinos. Além disso, foi possivel acompanhar e
auxiliar em procedimentos clinicos e cirurgicos realizados em ambiente hospitalar,
participando em tarefas como a realizacao de exames fisicos, preparacao dos animais para
cirurgia e apoio durante os procedimentos. O estagio integrou também agdes de profilaxia,
como a vacinagao, bem como atividades laboratoriais, nomeadamente a aplicagao da
técnica de espalhamento em superficie para culturas microbiolégicas de leite, além da

colaboragado nos cuidados gerais e alimentagdo dos animais internados.

Ao longo deste periodo foram registadas 1876 intervengbes médico-veterinarias,
com um predominio acentuado dos procedimentos relacionados com o aparelho
reprodutor, seguidos pelas agdes de profilaxia sanitaria e por um conjunto mais reduzido
de intervengdes cirurgicas. A distribuicdo detalhada da casuistica é apresentada na Tabela

1 e ilustrada na Figura 1.
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Tabela 1 - Intervengdes médico-veterinarias por area clinica durante o estagio de Mestrado
Integrado de Medicina Veterinaria na Azores Veterinary Practice, em novembro 2023.

Intervengoes médico-veterinarias por area
clinica

Bovino Caprino Suino Total Geral

Aparelho locomotor 1 1
Fratura de membro 1 1
Aparelho Reprodutor 1149 539 1688
Aspiragéo folicular (OPU) 12 12
Diagndstico de Gestacao 1029 539 1568
Fetotomia 1 1
Prolapso uterino 1 1
Transferéncia de embrides 106 106
Aparelho respiratorio 1 1
Pneumonia 1 1
Cirurgia 24 2 26
Carcinoma 32 palpebra 1
Cesariana 2 2
Criptorquidismo unilateral 1
Descorna 21 21
Deslocamento do abomaso a esquerda 1 1
Profilaxia médica e sanitaria 160 160
Vacinagao 160 160
Total Geral 1334 541 1 1876

CASUISTICA AZORES VETERINARY PRACTICE

Aparelho respiratério
Cirurgia 0,05% Aparelho
1,38% locomotor
Profilaxia 0,05%
médicae
sanitéria
8,53%

Figura 1 - Distribuicdo da casuistica de estagio de Mestrado Integrado de Medicina
Veterinaria, por aparelhos orgéanicos (%), na Azores Veterinary Practice, em novembro
2023.
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O segundo periodo do estagio decorreu na UNICOL — Cooperativa Agricola,
C.R.L., uma estrutura que presta servicos de apoio técnico e sanitario as exploragdes
pecuarias da llha Terceira e llha Graciosa, com especial foco nos bovinos de leite. As
principais areas de atuacdo do servico veterinario incluem o controlo reprodutivo, a
realizacao de acdes de profilaxia sanitaria, bem como a prestacao de servigos de clinica e

cirurgia a espécies pecuarias.

Durante este estagio, o autor integrou a rotina da equipa de médicos veterinarios,
participando em diversas atividades de clinica de campo. Entre as principais tarefas
realizadas destacaram-se os diagnosticos de gestacdo, a observagdo e auxilio na
execucao de tratamentos clinicos, a realizagdo de exames fisicos, colheitas de sangue e a
administracdo de farmacos. Foi possivel também acompanhar e apoiar procedimentos
cirurgicos em regime ambulatorio, assim como observar e auxiliar em intervencdes
obstétricas realizadas nas exploracées. No dmbito da profilaxia sanitaria, participou ainda

em acodes de vacinacao e desparasitacao.

Durante este estagio foram registadas 809 intervengbes médico-veterinarias,
distribuidas por diversas areas de atuacdo. Sendo o aparelho reprodutor (454
intervengdes) a area mais representada, refletindo o peso do acompanhamento reprodutivo
nas exploragdes assistidas. Seguiram-se as agdes de profilaxia médica e sanitaria (157
intervengdes), bem como diferentes procedimentos cirurgicos (57 casos) e acbes
relacionadas com o aparelho respiratério (46 casos) e com o aparelho digestivo (37). As
restantes areas apresentaram menor expressao, incluindo casos associados ao aparelho
locomotor, alteragbes metabdlicas, glandula mamaria, colheita de amostras, aparelho
urinario e situagdes de abate de emergéncia. A distribuicdo detalhada desta casuistica

encontra-se apresentada na Tabela 2 e na Figura 2.
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CASUISTICA UNICOL

Abate
0,62%

Alteragdes metabdlicas
2,73%

Aparelho urinario
o
0.12% Colheita de amostras
0,99%

Glandula mamaria
0,75%

Aparelho digestivo
4,80%

Aparelho respiratério
47%

Aparelho locomotor
1,86%

Figura 2 - Distribuicdo da casuistica de estagio de Mestrado Integrado de Medicina
Veterinaria, por aparelhos orgéanicos (%), na UNICOL, entre janeiro e margo 2024.

Tabela 2 - Interveng¢des médico-veterinarias por area clinica durante o estagio de Mestrado
Integrado de Medicina Veterinaria na UNICOL, entre janeiro e margo 2024.

Intervengdes médico-veterinarias por area
clinica

Bovino Caprino Ovino Suino Total Geral

Abate 5 5
Abate de emergéncia 5 5

Alteragcoes Metabdlicas 22 22
Cetose 7 7
Fotossensibilidade 3 3
Hipocalcemia 12 12

Aparelho digestivo 37 37
Acidose ruminal 2 2
Enterite 32 32
Intoxicagao alimentar 2 2
Sindrome vagal 1 1

Aparelho locomotor
Artrite
Compresséao do nervo ciatico

-
a
-
a

Compresséo do nervo obturador
Doenga da linha branca

Fratura de membro

Hiperflexdo dos membros

Luxagao da articulagdo coxo-femoral
Sindrome de vaca caida

= N DN 2 a W =N
= NN 2 AW, N

Sola fina
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Trauma

Aparelho reprodutor 453 454
Diagndstico de gestagao 436 436
Metrite 3 4
Parto distocico 12 12
Retencao placentaria 2 2

Aparelho Respiratério 44 46
Pneumonia 44 46

Aparelho urinario 1 1
Urolitiase 1 1

Cirurgia 57 57
Carcinoma 32 palpebra 6 6
Descorna 48 48
Deslocamento do abomaso a esquerda 3 3

Colheita de amostras 8 8
Colheita de tronco cerebral 8 8

Glandula mamaria 6 7
Mastite 6 7

Profilaxia médica e sanitaria 157 157
Desparasitagao 115 115
Vacinacao 42 42

Total Geral 805 809
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Il. Introducgao

A producédo de leite bovino constitui uma atividade de elevada importancia
econdmica e social em Portugal, assumindo particular relevancia em determinadas regides
com forte vocagao agropecuaria. Entre estas, a Regido Auténoma dos Acgores destaca-se
pelo seu contributo significativo para a producdo nacional de leite, representando
aproximadamente 32% do total produzido em Portugal de acordo com dados de 2023 (INE,
2023).

Na Regiao Autonoma dos Acores, a producdo de leite bovino caracteriza-se
maioritariamente por sistema de pastoreio extensivo, sendo que grande parte da
alimentacdo das vacas provém de forragens naturais e pastagens permanentes,
sustentadas por um clima oceanico ameno e elevada precipitacdo que favorece o
crescimento continuo de pastagens naturais (Morais et al., 2018). Apesar do caracter
extensivo, muitas exploracbes leiteiras acorianas recorrem a suplementagdo com
concentrados, sobretudo durante a lactagéo, para suprir as exigéncias nutricionais das
vacas (Almeida et al., 2021). No entanto, a suplementagdo mineral pode ser menos
rigorosa ou menos controlada devido as caracteristicas desses sistemas de pastoreio,

particularmente no que toca a suplementacao pré-parto.

Este tipo de sistema aplicado nos Agores, pode aumentar o risco de disturbios
metabdlicos, como a hipocalcemia. As pastagens, normalmente apresentam teores
elevados de potassio (K) e uma diferenga entre anides e catibes (DCAD) positiva, o que
pode comprometer a homeostasia do calcio (Ca) nas vacas no periodo de transi¢ao (Horan
et al., 2024). A hipocalcemia € uma das doengas metabdlicas mais relevantes no periodo
de transicdo das vacas de leite, caracterizando-se por uma reducdo acentuada na
concentracao sérica de calcio nas primeiras horas apds o parto (Goff, 2008). Em muitos
casos, 0 aumento das necessidades de calcio, ocorre mesmo antes do parto, devido ao

inicio da formagéao do colostro na glandula mamaria (Goff, 2014).

As necessidades de calcio nas vacas de leite, apds o parto, aumentam de 21g por
dia antes do parto para 76g por dia para uma produgao de 45.5kg/d de leite. Devido a este
aumento, as vacas entram em balango negativo de calcio para dar resposta a estas
necessidades (Oetzel, 2017). Desta forma, quase todas as vacas sofrem algum grau de
hipocalcemia no inicio da lactagdo, no entanto, a gravidade e a duragédo da hipocalcemia

dependem da integridade dos mecanismos de homeostasia do calcio da vaca (Goff, 2014).

A hipocalcemia manifesta-se de duas formas: clinica, também conhecida como

“febre do leite”, com sinais neuromusculares evidentes (decubito, tremores, ataxia), e
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subclinica, que ocorre sem sinais visiveis, mas provoca importantes alteragdes metabdlicas
e funcionais (Reinhardt et al., 2011), estando associada ao aumento do risco de outras
patologias do periparto, como retencao de placenta, metrite, deslocamento do abomaso e

cetose (Chapinal et al., 2012; Neves, Leno et al., 2018).

Atualmente, a incidéncia de hipocalcemia clinica tem vindo a diminuir,
apresentando um valor de 5%, contudo, a hipocalcemia subclinica continua a ser um
problema, com uma incidéncia de cerca de 50% em vacas com mais de duas lactacbes
(Rodriguez et al., 2017). Embora a fisiopatologia esteja bem documentada, diversos
autores destacam que o sistema de producdo, nomeadamente o pastoreio, exerce uma
influéncia importante na ocorréncia e gravidade da hipocalcemia (Goff, 2014; Neves et
al.,2017). Quando as vacas, no periodo seco, séo alimentadas com pasto em vez de ragao
concentrada, a hipocalcemia ocorre com mais frequéncia (Kang et al., 2025). As
leguminosas e gramineas acumulam K em concentracdes muito acima do desejado para
as vacas secas, além disso, os fertilizantes usados na terra apresentam grande quantidade

de K e pouco cloro (Cl), o que resulta num DCAD elevado (Goff, 2014).

Estudos em manadas restritas a sistemas de pastoreio extensivo confirmam a alta
prevaléncia de hipocalcemia subclinica. Num estudo com vacas Holstein no sul do Chile,
criadas exclusivamente a pasto, Melendez et al. (2023) observou que 64,8% das vacas
apresentaram hipocalcemia subclinica nas primeiras 48 horas pés-parto, com frequente
concomitancia de hipomagnesemia. De forma semelhante, Wilson (2003) refere que vacas
mantidas em pastagens jovens apresentam maior risco de hipocalcemia, sobretudo se nao

for realizado um controlo mineral adequado durante o pré-parto.

1. Homeostasia do calcio

O calcio é essencial para a vida nos animais. Esta envolvido em varios processos
biolégicos fundamentais como a formagado Ossea, contragdo muscular, transmissao
nervosa, coagulagao sanguinea, e serve como um segundo mensageiro na regulacao de
agdes hormonais. Sendo assim, é muito importante que a calcemia seja bem regulada. O
esqueleto de uma vaca de 600 kg contém aproximadamente 8,5 kg de calcio, 3 g de Ca
estdo presentes no plasma e apenas 8 a 9 g de Ca em todos os fluidos extracelulares (Seifi
& Kia, 2017). Em condi¢des normais, o Ca sanguineo numa vaca adulta é mantido entre
2,1 e 2,5 mmol/L (8,5 e 10 mg/dL), sendo ligeiramente maior em animais jovens (Vieira-
Neto et al., 2024; Goff, 2018). Cerca de 50 % do Ca sanguineo esta ligado a proteinas
como a albumina, 42 a 48% existe na forma ionizada, sendo a forma biologicamente ativa,
e os restantes 3 a 7% ligados a anides soluveis, como citrato, fosfato, bicarbonato e sulfato.

A variagéo da percentagem do calcio ionizado (iCa) esta relacionada com o pH sanguineo,
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que em ambiente acido aproxima-se dos 48% e em ambiente alcalino dos 42% (Goff,
2014).

As vacas leiteiras de alta produgao enfrentam um periodo desafiador na transi¢cao
do final da gestacao para o inicio da lactag&do. As necessidades energéticas aumentam 2,5
vezes mais, assim como as minerais, especialmente o calcio com um aumento de mais de
65% para sustentar a lactogénese no inicio da lactagao (Caixeta et al., 2017). Uma vaca
de leite precisa de cerca de 20g de calcio por dia no final do periodo seco (Venjakob et al.,
2017). Entretanto, com o inicio da lactagao para a producdo do colostro despendem 1,7 a
2,3g de Ca/kg e 1,2g de Ca/kg para a produgao do leite, tendo normalmente, uma secrecéo
de Ca diaria de 30 a 40g. Desta forma, o organismo da vaca apresenta um balanga negativo
de Ca no inicio da lactagdo, com o Nadir nas 12 a 24 horas pés-parto (Seifi & Kia, 2017;
Caixeta et al., 2017).

Perante esta situacao, sdo ativados mecanismos homeostaticos para diminuir a
excrecao urinaria de calcio, aumentar a absor¢do de calcio no intestino e regular a
libertacao de calcio do tecido ésseo, com o objetivo de restabelecer a calcemia (Venjakob
et al., 2017), Figura 3.

Parathyroid Hormone

Kidney
\sc 25-OH vit D
Bone ~ 8 Kg Ca 1,25(0OH),D
Osteoclast g ____ : Diet Ca =45-150¢
recruitment
& activation Passive Ca Active Ca
Transport Transport
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Figura 3 - Esquema da regulacdo da homeostasia do calcio em vacas leiteiras no periodo
periparto, evidenciando a interagdo entre intestino, osso e rim, a mobilizacdo 6ssea, a
absorcao intestinal e a reabsorcdo renal de calcio, mediadas principalmente pela
paratormona e pela vitamina D. Adaptado de Goff (2014).
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2. Paratormona

A paratormona (PTH) é o principal regulador hormonal da homeostasia do calcio
nos mamiferos e desempenha um papel central na resposta fisiolégica a hipocalcemia nas
vacas de leite. A sua secrec¢ao, pelas glandulas paratiroides, € rapida e altamente sensivel
a pequenas variagdes na concentracao de iCa no sangue, permitindo a corregcao imediata
de défices de Ca (Horst et al., 1994).

Os recetores da PTH nas células-alvo sdo proteinas transmembranares, que
apresentam uma porcao extracelular, onde a PTH liga-se especificamente, e uma porgao
intracelular que interage com uma proteina G composta por 3 subunidades: a, § e y. Em
repouso, a subunidade a esta inativa, associada a uma molécula de guanosina difosfato
(GDP). Quando a PTH se liga ao seu recetor, este altera a sua forma, e ativa a G-a, que
promove a substituicdo da molécula de GDP por guanosina trifosfato Mg2+ (GTP Mg2+).
Com isto, a proteina G-a liberta-se do recetor e vai estimular a enzima adenil ciclase,
formando um complexo G-a/adenil ciclase, que converte adenosina trifosfato Mg2+ (ATP
Mg2+) em adenosina monofosfato ciclico (AMPc) (Potts & Gardella, 2007). O AMPc atua
como um segundo mensageiro para a ativagao de enzimas envolvidas na reabsorgao renal

de calcio, na mobilizacdo do calcio dsseo e sintese de calcitriol (Goff, 2014).

O primeiro alvo da PTH é o rim, onde promove um aumento da reabsorgao de
calcio nos tubulos distais, contribuindo para uma corregao rapida da hipocalcemia. Em
simultédneo, estimula a atividade da 1a-hidroxilase renal, enzima responsavel pela
conversao da 25-hidroxivitamina D em 1,25-di-hidroxivitamina D (calcitriol), a forma ativa
da vitamina D (Goff, 2008; Vieira-Neto et al., 2024). Porém, a excregao urinaria de Ca por
dia é cerca de 0,5g. Por isso, perante o elevado balango negativo de Ca, este mecanismo
de adaptacao nao é suficiente e a vaca tem de utilizar outros mecanismos para restabelecer
a calcemia (Seifi & Kia, 2017; Goff, 2014).

Os osteodcitos desempenham um papel fundamental na resposta inicial a PTH,
promovendo uma rapida mobilizagao de calcio, libertando cerca de 9 a 15g de Ca para dar

uma resposta imediata a queda da calcemia (Teti & Zallone, 2009).

Contudo, a mobilizagédo de Ca dos ossos, € a via por onde a vaca consegue
adicionar uma maior quantidade de calcio a corrente sanguinea para combater a
hipocalcemia. O calcio esta armazenado nos ossos na forma de cristais de hidroxiapatita
envolvido numa matriz de colagénio (Goff, 2014). Para retirar o calcio da matriz de
colagénio, € necessario a agao dos osteoclastos que secretam enzimas e acidos para
digerir essa matriz e libertar o Ca e fosfato. Contudo, os osteoclastos ndo apresentam

recetores para a PTH. Por sua vez, os osteoblastos tém recetores para a PTH, que ao
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serem estimulados, sintetizam fatores como o ligante do receptor ativador do fator nuclear
kB (RANKL) e o fator estimulador de colonias de macréfragos (M-CSF), que sinalizam os
osteoclastos a digerir a matriz de colagénio (Hoorn & Zietse, 2013). Além disso, a PTH vai
diminuir a sintese de osteoprotegerina (OPG), responsavel pela formagao 6ssea impedindo
a interacdo do RANKL com o seu recetor. Desta forma a PTH favorece a reabsorgéo 0ssea

e a libertacdo de Ca e P na circulacdo. (Vieira-Neto et al., 2024)

Com isto, a vaca entra num estado de osteoporose lactacional, que resulta na
perda de 9 a 13% do calcio esquelético no primeiro més de lactacido, sendo reversivel nos

meses posteriores (Seifi & Kia, 2017).

3. Vitamina D e metabolitos

A vitamina D existe em duas formas diferentes, a vitamina D3 (colecalciferol), que
é sintetizada na pele por uma transformagao fotoquimica do precursor 7-desidocolesterol,
e a vitamina D2 (ergocalciferol), que é formada em fungos e algumas plantas (Vieira-Neto
et al., 2024). Assim que chega ao sangue, a vitamina D é metabolizada no figado, onde é
convertida pela 25-hidroxilase, em 25-hidroxivitamina D, também conhecida como calcidiol,
sendo a principal forma circulante no sangue e o marcador para avaliagdo do nivel de
vitamina D sérica (Eder & Grundmann, 2022; Horst et al.,1994).

De seguida, dependente da estimulagéo pela PTH em resposta a hipocalcemia, o
calcidiol é convertido nos rins pela 1a-hidroxilase em 1,25-di-hidroxivitamina D, a forma
biologicamente ativa da vitamina D (Eder & Grundmann, 2022; Leno et al., 2017). O
calcitriol, estando em circulagdo no sangue, em resposta a diminuicdo da calcemia, entra
nos enterdcitos e liga-se aos recetores de vitamina D (VDR), no nucleo da célula, para
iniciar a transcricdo e traducéo de diversas proteinas necessarias para o transporte ativo
do Ca (Goff, 2018).

As primeiras proteinas produzidas em resposta a 1,25-di-hidroxivitamina D séo os
canais de calcio na membrana apical dos enterdcitos, como o canal iénico do recetor
transitorio do tipo vaniloide 6 (TRPV6), que permite a entrada do Ca nos enterdécitos a partir
do lumen intestinal, seguido do seu transporte intracelular e extrusao basolateral (Eder &
Grundmann, 2022), Figura 4. Estes canais de calcio sao necessarios porque apesar do
gradiente de concentragao ser favoravel para o calcio entrar nos enterdcitos a partir do

lumen intestinal, a membrana apical ndo é permeavel ao célcio (Christakos, 2012).
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Figura 4- Representacdo esquematica da absorgdo intestinal transcelular de calcio,
evidenciando a entrada de Ca? através do canal TRPV6 na membrana apical do
enterdcito, o transporte intracelular mediado por proteinas ligantes de célcio (CaBP) e a
extrusdo para a circulagdo pela bomba Ca?*-ATPase da membrana basolateral (PMCA),
processo regulado indiretamente pela vitamina D. Adaptado de Christakos et al. (2012).

Apds a entrada do calcio no citosol dos enterdcitos, os ides de calcio ligam-se a
outra proteina que é produzida em resposta a 1,25-di-hidroxivitamina D, a calbindina-D9k,
que realiza o transporte dos ides de calcio até a membrana basolateral. Por fim, o calcio
presente na membrana basolateral é transferido para outra proteina dependente do
calcitriol, a bomba de Ca ATPase da membrana plasmatica (PMCA 1), que usa energia
fornecida pelo ATP, para deslocar o calcio para fora da célula contra o gradiente de

concentracao (Goff, 2018).

Existe também um segundo mecanismo de absor¢c&o de calcio independente da
vitamina D. Este mecanismo, chamado transporte paracelular, envolve o movimento do
calcio do lumen intestinal para o espaco extracelular entre as células epiteliais intestinais,
impulsionado exclusivamente pela concentragdo de célcio soluvel no lumen do intestino
(Christakos, 2012). Contudo, a contribuicdo deste mecanismo em comparagdo com o
transporte transcelular é incerto, mas sabe-se que o transporte transcelular é crucial
quando o Ca dietético € baixo, e o transporte paracelular torna-se a via mais predominante
quando o Ca dietético ¢é alto (com ragdes contendo cerca de 1% de Ca na dieta) (Goff,
2014).

Além da influéncia do calcitriol na absorgao do calcio no intestino, também atua,

junto com a PTH, na estimulagéo indireta dos osteoclastos favorecendo a libertagéo de
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enzimas, como a catepsina K, para digerir a matriz de colagénio de forma a libertar o calcio
e fosfato que estdo nos ossos na forma de cristais de hidroxiapatita (Vieira-Neto et al.,
2024).

4. Calcitonina

A calcitonina € uma hormona peptidica produzida pelas células C da tiroide e
desempenha um papel complementar ao da PTH na regulagdo da homeostasia do calcio.
A sua secrecdo é estimulada por aumentos rapidos da calcemia, funcionando como um
mecanismo fisioldgico de feedback negativo da PTH, protegendo contra a hipercalcemia,
através da inibigcao da atividade osteoclastica, limitando a mobilizac&o de calcio a partir dos

0ssos (Zaidi et al., 2002; Hernandez-Castellano et al., 2020).

Em bovinos, o efeito da calcitonina tem um impacto fisiolégico menor quando
comparado com os mecanismos dependentes da PTH e do calcitriol para a homeostasia
do calcio (Horst et al., 1994).

Apesar disso, Rodriguez et al. (2016) demonstrou numa situagao de hipocalcemia
subclinica, os valores sanguineos de calcitonina eram superiores em hipocalcemias mais
graves nos primeiros dias apds o parto, do que em hipocalcemias de menor magnitude. Ao
mesmo tempo, foram registados aumentos da calcitonina imediatamente ou apds o
aumento da PTH, devido ao mecanismo de feedback negativo. Consequentemente, a vaca
que apresentava niveis séricos de Ca diminuidos, teve dificuldade na recuperacdo da
calcemia, mostrando um possivel efeito limitante da calcitonina na prevencao de

hipocalcemia.

5. Hipocalcemia clinica

A hipocalcemia clinica (HC), também conhecida como febre do leite ou paresia
puerperal, resulta da queda acentuada do calcio ionizado no periparto e manifesta-se
geralmente nas primeiras 24 a 72 horas apés o parto. A diminuigdo do iCa compromete de
forma significativa a fungdo neuromuscular, cardiovascular e gastrointestinal, originando

um quadro clinico progressivo bem caracteristico (Goff, 2008; Constable et al., 2016)

Inicialmente resulta em hiperexcitabilidade do sistema neurolégico, o que
geralmente leva a paresia e contragbes mais fracas dos musculos. Como n&o ha calcio
suficiente na alimentagdo e nos 0ssos, o0 corpo retira 0 necessario dos musculos. Isso

causa superestimulagéo do sistema nervoso e paralisia (Kang et al., 2025).

Assim, a hipocalcemia clinica € dividida em trés graus, que refletem a progressao

da diminuigédo do iCa e as suas manifestagées neuromusculares:
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Grau I: As vacas permanecem em estagdo, mas apresentam sinais iniciais de
hiperexcitabilidade neuromuscular, como tremores, ligeira ataxia, inquietacao, timidez ao
movimento e relutdncia em alimentar-se. Estes sinais sao transitérios e muitas vezes
passam despercebidos (Goff, 2008; Kang et al., 2025).

Grau lI: Caracteriza-se pela instalacido da paralisia flacida, com as vacas a
apresentarem-se em decubito esternal, incapazes de se levantar, com a cabeca
frequentemente voltada para o flanco, extremidades frias, temperatura retal diminuida,
anorexia, diminuicdo do ténus muscular e motilidade ruminal reduzida. A frequéncia
cardiaca aumenta para 80 a 100 bpm com diminuicdo dos sons cardiacos. E observa-se

depressao crescente da consciéncia (Constable et al., 2016; Kang et al., 2025).

Grau lll: Corresponde a forma mais avancada, em que a vaca se encontra em
decubito lateral, com extrema flacidez muscular, pulso fraco, frequéncia cardiaca pode
aproximar-se de 120 bpm, hipotermia marcada e depressao profunda ou coma. O risco de
morte subita por faléncia cardiovascular € elevado sem intervengéo imediata (Constable et
al., 2016; Kang et al., 2025).

De acordo com Ma et al. (2024), a hipocalcemia clinica é definida por valores
séricos de calcio total (tCa) inferiores a 5,0 mg/dL (1,25mmol/L) com sinais clinicos
evidentes. Contudo, ndo existe um consenso absoluto sobre um Unico valor de cut-off. Por
exemplo, Venjakob et al. (2017) definiram a hipocalcemia clinica a partir de valores

inferiores a 2,0mmol/L de tCa, acompanhada de manifestacdes clinicas.

6. Hipocalcemia subclinica

A Hipocalcemia subclinica caracteriza-se pela redu¢ao da concentragao de calcio
sanguineo sem sinais clinicos evidentes, mas representa um dos disturbios metabdlicos
mais importantes no periodo de transigdo em vacas de leite (Oetzel & Miller, 2012). E
geralmente definida por valores de tCa inferiores a 2,0 e 2,125mmol/L nas primeiras horas
apos o parto, embora exista alguma variacao entre autores. O limite de < 2,0mmol/L é o
mais amplamente citado, dado que a maioria das vacas saudaveis mantém a calcemia
acima desse valor (Vieira-Neto et al., 2024). A hipocalcemia subclinica é altamente
prevalente, afetando 25 a 50% das vacas multiparas, sendo consideravelmente mais

comum do que a forma clinica (Reinhardt et al., 2011).

Apesar de silenciosa, a hipocalcemia subclinica provoca alteragdes fisioldgicas
significativas. O iCa é essencial para a contragao do musculo liso e estriado, para a fungao
neuromuscular e para a ativagao de vias imunitarias. Por isso, mesmo pequenas reducgdes

comprometem a motilidade ruminal, o ténus uterino e a ingestdo de alimento (Goff, 2008).
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De facto, estudos demonstraram que vacas induzidas a hipocalcemia subclinica
apresentam reducdo do consumo de matéria seca e depressdo da ruminacgao,
evidenciando o impacto funcional desta afe¢do nas primeiras horas pés-parto (Martinez et
al., 2012).

A hipocalcemia subclinica também esta associada a uma série de consequéncias
clinicas indiretas. Estudos identificaram maior risco de metrite (Martinez et al., 2012),
deslocamento do abomaso (Chapinal et al., 2011) e aumento das taxas de refugo em vacas
que apresentam concentragoes reduzidas de Ca apds o parto. Em sistemas de pastoreio,
vacas com baixas concentracbes de tCa na primeira semana pos-parto demonstram
predisposicdo ao desenvolvimento de varios disturbios clinicos durante a lactagao. No
dominio reprodutivo, a hipocalcemia subclinica tem sido relacionada com atraso no retorno
a ciclicidade ovariana e resposta inferior a protocolos de sincronizacao, refletindo um

comprometimento do desempenho reprodutivo (Caixeta et al., 2017).

Além disso, varios estudos demonstram que vacas com hipocalcemia subclinica
podem produzir 2 a 7 kg de leite a menos por dia nas primeiras semanas de lactagéo,

reforcando o impacto produtivo e econdmico desta condicdo (Chamberlin et al., 2013).

7. Fatores de risco de hipocalcemia

7.1. Potassio

O potassio é o mineral que as vacas tém maior necessidade diariamente, estando
envolvido na pressdo osmatica, equilibrio hidrico, potencial de membrana em repouso,
transmissao do impulso nervoso e contragdo muscular (Goff, 2018). Além disso, € um dos
minerais com maior impacto no risco de hipocalcemia no periodo de transigdo (Goff &
Horst, 1997).

Dietas pré-parto com teores elevados de K aumentam o DCAD da dieta, causando
uma alcalose metabdlica, que reduz a sensibilidade dos tecidos a PTH e
consequentemente, afeta a mobilizacdo de Ca dos ossos e compromete a ativacao renal
da vitamina D, contribuindo para uma menor absorgao intestinal de Ca (Goff & Horst, 1997;
Kang et al., 2025).

Em sistemas de pastoreio, esta situagao torna-se ainda mais relevante, tendo em
conta que as forragens sao ricas em catides, como o K*, e relativamente fracas em anides
como o cloro, sulfato (SO4?) e fosfato (PO4?) (Goff, 2018). Além disso, os fertilizantes

normalmente utilizados nas pastagens também sao ricos em K (Lean et al., 2006).
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O estudo de Rérat et al. (2009) demonstrou que a utilizacdo de forragens com
elevado teor de K durante o periodo pré-parto altera significativamente o equilibrio acido-
base e o metabolismo mineral das vacas periparturientes, aumentando o risco de
hipocalcemia no pdés-parto. As vacas alimentadas com forragens contendo 33g K/kg de
matéria seca (MS) apresentaram uma maior alcalose metabdlica, refletida em valores
elevados de pH urinario e menor disponibilidade de calcio ionizado, comparando com as

vacas alimentadas com forragens com 13g K/kg MS (Rérat et al., 2009).

Por fim, embora a principal influéncia do potassio seja através da alcalinizagdo do
sangue, e por sua vez, na diminuicdo da resposta da PTH, niveis elevados de K também
influenciam indiretamente a absorcdo ruminal de magnésio, cuja disponibilidade é

essencial para a agdo adequada da PTH (Vieira-Neto et al., 2024).

7.2. Magnésio

O magnésio (Mg) desempenha um papel crucial no metabolismo do caicio,
particularmente no processo de reabsorgao de calcio dos ossos através da acdo da PTH
(Kang et al., 2025). O controlo do nivel de Mg é importante por ser um cofator necessario
para reacdes enzimaticas vitais para todas as principais vias metabdlicas. Por exemplo, o
Mg extracelular é importante para a condugao nervosa, a fungdo muscular e a formagao
6ssea (Goff, 2014).

Além disso, o Mg também influéncia a secre¢do normal da PTH e sua agédo no
recetor. Quando a concentracdo sanguinea de Mg cai abaixo de 0,70 mM (1,7 mg/dL),
reduz a capacidade da PTH ativar os seus tecidos-alvo, pela necessidade de Mg para ativar
o AMP ciclico, aumentado assim, o risco de a vaca desenvolver hipocalcemia (Goff, 2018;
Seifi & Kia, 2017).

A concentragéo plasmatica de Mg nas vacas, normalmente esta entre 0,8 e 1,0
mM ou 1,9 e 2,4 mg/dL, sendo que a manutencao deste mineral depende na sua maioria
da absorgao diaria de Mg pela dieta (Goff, 2018). O Mg é absorvido no rumen por duas
vias, absor¢ao paracelular por transporte passivo e absorgéo transcelular por transporte
ativo (Martens e Schweigel, 2000).

O mecanismo de transporte ativo para a absor¢cao de Mg através da parede do
rimen é crucial para a sobrevivéncia das vacas quando a concentracao de Mg na dieta é
inferior a 0,25% (Martens e Schweigel, 2000). O processo comega com a entrada do Mg
através da membrana apical das células epiteliais do rumen, favorecido pelo potencial
elétrico negativo existente entre [limen ruminal e o citoplasma, constituindo a forgca motriz

essencial para o influxo do mineral (Leonhard-Marek & Martens, 1996). Apds entrar na
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célula, o Mg é removido para o meio extracelular através de uma proteina transmembranar,
que troca Mg por sodio (Na), sendo mantido o gradiente de Na pela bomba Na/K-ATPase
que retorna o Na para o meio extracelular (Kolisek et al., 2012). Infelizmente, existem varios
fatores, como a concentragao elevada de K na dieta, que impedem a absorc¢ao eficiente de
Mg por esta via, devido a reducido do potencial elétrico negativo da membrana apical,
levando a despolarizagéo e diminuicao da forca eletroquimica necessaria para a entrada
do Mg (Martens et al., 2018).

A segunda via para a absorgdo de Mg, ndo esta sujeita a influéncia do K, mas
apenas funciona com altas concentragbes de Mg no rumen, de forma a favorecer o
gradiente de concentragdo e permitir a passagem paracelular do Mg para o espaco
extracelular (Goff, 2018).

De forma a garantir concentracbes adequadas de Mg sanguineo no periodo do
parto, a dieta deve apresentar teores de 0,35 a 0,4% de Mg para aproveitar a absorgéo

paracelular do Mg através da parede do rimen (Goff, 2014).

O sistema em pastoreio pode ser um fator de risco para hipomagnesemia,
principalmente na primavera, o pasto é relativamente rico em K e pobre em Mg. O K é
muito soluvel em agua e por isso, facilmente absorvido pelas plantas durantes os meses
hamidos da primavera. Por essa razao, afeta a absor¢cao de Mg por parte das plantas por
competicdo com o K e 0 mesmo ocorre com o potassio ruminal em relacdo a absorgéo
ruminal de magnésio (Oetzel, 2017). Além disso, estando as vacas a pasto, por vezes pode
resultar numa menor ingestdo de alimento quando ha condicbes meteorolégicas menos
favoraveis, o que pode predispor as vacas a hipomagnesemia, sabendo que necessitam

do Mg proveniente da dieta para manter a normomagnesemia (Kang et al., 2025).

7.3. Fésforo
O fosforo (P) é um mineral essencial para o funcionamento do organismo através
de diversas fungbes, como equilibrio acido-base, tampao do pH ruminal, estabilidade do

esqueleto, integridade das membranas celulares, entre outras (Grinberg, 2014).

Existem evidéncias de que a limitagdo do P na dieta pré-parto beneficia o
metabolismo do Ca no periparto, sugerindo uma associac¢ao entre o aumento do P na dieta
pré-parto com o aumento do risco de hipocalcemia no inicio da lactagao (Vieira-Neto et al.,
2024). Por exemplo, Cohrs et al. (2018) observou que vacas alimentadas com dietas com
baixo teor de P, 0,15% pré-parto e 0,20% pods-parto, apresentaram concentragbes

plasmaticas de Ca maiores em comparagdo com 0,28 e 0,44% de P pré e pds-parto,
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respetivamente, sugerindo um possivel papel do P dietético na homeostasia do Ca no

periparto.

Acontece que a ingestdo excessiva de P durante o periodo seco, particularmente
acima de 0,5% da MS, eleva a concentragdo de P inorganico no sangue e interfere
diretamente na regulagédo hormonal da homeostasia do Ca. A hiperfosfatemia exerce um
efeito inibitério sobre a 1a-hidroxilase, a enzima renal responsavel pela conversao da
vitamina D na sua forma biologicamente ativa, o calcitriol, reduzindo assim a capacidade
da vaca para absorver calcio a partir do intestino e aumentando a sua predisposi¢cao para

a hipocalcemia no periparto (Seifi & Kia, 2017).

Embora a sintese renal do calcitriol seja regulada principalmente pela PTH em
resposta a diminuigdo da calcemia, concentragdes elevadas de P no sangue podem
igualmente modular negativamente a atividade da 1a-hidroxilase, mesmo na presenca de
estimulo pela PTH (Goff, 2018). Um dos principais mediadores deste efeito € o fator de
crescimento de fibroblastos 23 (FGF23), uma hormona produzida pelos ostedcitos e
osteoblastos em resposta ao aumento do P plasmatico. Apds ser libertado na corrente
sanguinea, o FGF23 vai se ligar aos seus recetores especificos nas células renais,
resultando simultaneamente na inibicido da expressao da 1a-hidroxilase e na estimulacao
da enzima 24-hidroxilase que acelera a degradacdo do calcitriol (Eder & Grundmann,
2022).

Além disso, dietas ricas em fésforo também prejudicam a absorgao intestinal de
Mg, um mineral essencial para a resposta eficaz a PTH, o que contribui adicionalmente

para o risco de hipocalcemia (Seifi & Kia, 2017).

7.4. Alcalose metabdlica

Através do conhecimento atual, sabe-se que a febre do leite pode ocorrer em
vacas com excesso de catides na dieta. Normalmente, a racao ideal definida para as vacas
de leite é rica em catides, principalmente potassio e sédio, e possui menores quantidades
de anides, como cloreto e enxofre. Esse excesso de catides, induz uma alcalose
metabdlica na vaca, prejudicando os seus mecanismos homeostaticos do Ca através de

uma diminui¢cao da resposta dos tecidos-alvo a PTH (Goff, 2014).

Em condi¢des fisioldgicas normais, a diminuicao da calcemia estimula a secregao
de PTH, que se liga ao seu recetor presente na membrana das células dsseas e renais.
Esta ligacao ativa a proteina G associada ao seu recetor, desencadeando a estimulagao
da adenil cliclase e a subsequente formacdo de AMP ciclico, o principal segundo

mensageiro responsavel por iniciar a reabsor¢do 6ssea de Ca e por promover, no rim, a
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sintese de calcitriol. Estes mecanismos combinados restabelecem a concentragao normal
de Ca no sangue (Goff, 2008).

Contudo, em condicbes de alcalose metabdlica, ocorre uma alteracio
conformacional do recetor da PTH. Esta modificagao reduz a afinidade do recetora PTH e
limita a ativagao da via AMPc, comprometendo a capacidade da células-alvo de responder
adequadamente ao estimulo da PTH. Assim, a mobilizacdo 6ssea e a reabsorgao renal de

Ca tornam-se insuficientes para corrigir a hipocalcemia no periparto (Seifi & Kia, 2017).

7.5. Idade

Aidade e o numero de lactagdes (paridade) da vaca sao fatores bem reconhecidos
no risco de desenvolver hipocalcemia no periodo de transicdo. Vacas de paridade elevada
apresentam maior probabilidade de hipocalcemia clinica e subclinica em comparagdo com

primiparas (Lean et al., 2006).

Com o avangar da idade, de forma geral, a eficacia dos mecanismos de
homeostasia do calcio comega a diminuir progressivamente, refletindo alteragdes tanto na
absorgao intestinal como na mobilizagao éssea. Um dos processos afetados é a redugao
do numero de recetores da vitamina D no intestino, o que diminui a capacidade de absorgéo
gastrointestinal de Ca em vacas mais velhas (Neves et al.,, 2017; Horst et al., 1990).
Paralelamente, verifica-se também uma menor expressao e sensibilidade dos recetores de
PTH nos tecidos-alvo, prejudicando a resposta hormonal necessaria para restaurar a

calcemia durante o periparto (Seifi & Kia, 2017).

Além das alteracdes no intestino e nos recetores da PTH, o envelhecimento afeta
de forma significativa a remodelacéo 6ssea. Apds a primeira lactagdo, quando a vaca
atinge o seu tamanho esquelético final, o numero de osteoblastos e osteoclastos ativos
diminui progressivamente, reduzindo assim a capacidade de mobilizagdo éssea de Ca em
resposta a PTH (Goff, 2014). Estudos recentes confirmam que vacas multiparas
apresentam menor populacao de células dsseas ativas, resultando num atraso na resposta
osteoclastica a hipocalcemia e contribuindo para uma maior prevaléncia da doenga em

vacas com mais lactagdes (Venjakob et al., 2017).

Para além destas alteragbes fisioldgicas, o envelhecimento estda também
associado a um aumento da producao de colostro em vacas multiparas, 0 que acarreta
uma necessidade maior de Ca pds-parto. Assim, a combinagédo da maior secrecao de Ca
para o colostro e da menor capacidade de absor¢do e mobilizagdo dssea torna as vacas
com maior paridade mais suscetiveis a desenvolver hipocalcemia moderada a grave
(Vieira-Neto et al., 2024).
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Num estudo realizado por Wilhelm et al. (2017), observou que a prevaléncia de
hipocalcemia foi de 2,7% nas vacas na primeira lactagdo e 30,8% nas vacas multiparas.
Além da idade influenciar diretamente o risco de hipocalcemia, Mosel et al. (1991) mostrou
que também influéncia a capacidade de absorcdo do Mg, aumentando o risco de

hipomagnesemia e por consequéncia de hipocalcemia.

7.6. Raca

A raga € um fator importante na suscetibilidade das vacas de leite a hipocalcemia,
uma vez que diferentes gendtipos apresentam particularidades fisiolégicas na absorgao
intestinal de Ca e exigéncias metabdlicas. Estudos comparativos mostram uma maior
prevaléncia de hipocalcemia clinica e subclinica em vacas das ragas Jersey, e em menor
grau, Vermelha Sueca e Vermelha Norueguesa quando comparadas com as Holstein-
Frisia (Goff, 2014; Roche & Berry, 2006; Chiwome et al., 2017).

Um dos fatores fisioldgicos mais relevantes é a diferenga na expressao intestinal
dos recetores de calcitriol. Foi demonstrado que as vacas Jersey apresentam um numero
menor de recetores de calcitriol no intestino, comparando com vacas Holstein da mesma
idade, o que resulta numa menor sensibilidade tecidual a vitamina D (Fikadu et al., 2016).
Desta forma, compromete a capacidade de aumentar a absorcao intestinal de Ca no
momento critico como é o pés-parto. Além deste fator limitante, as vacas Jersey produzem
colostro e leite com maior concentracdo de Ca do que as Holstein, resultando numa perda
proporcionalmente maior de calcio por quilograma de peso corporal nas primeiras horas
apos o parto (Goff, 2014).

Refor¢cando estas evidéncias, Lean et al. (2006) concluiram que vacas Jersey
apresentam 2,25 vezes maior risco de hipocalcemia clinica do que vacas Holstein e
também, de forma consistente, Chiwome et al. (2017) observaram incidéncias de 14,78%
de febre do leite em Jerseys e 4,82% em Holsteins, o que representa aproxidamente 3

vezes maior risco para as Jerseys.

Além disso, no trabalho de Valldecabres et al. (2019), envolvendo vacas Jersey
puras e Jerseys cruzadas com Holstein, verificou-se que as vacas cruzadas apresentavam
maior risco de hipocalcemia subclinica ao parto. Os autores sugerem que esta maior
vulnerabilidade pode refletir uma combinagéo desfavoravel entre a menor capacidade de

absorg¢ao intestinal tipica das Jersey e as maiores exigéncias metabdlicas das Holstein.

8. Diagnéstico de hipocalcemia

O diagndstico de hipocalcemia pode basear-se na avaliagdo clinica e na

determinacgéao laboratorial das concentragbes séricas de calcio. Na hipocalcemia clinica, o
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diagnostico é sustentado pela presenga de sinais clinicos caracteristicos, como fraqueza,
decubito e diminuigdo do ténus muscular, podendo ser confirmado por concentragbes
séricas reduzidas de Ca. Por outro lado, na hipocalcemia subclinica ndo sdo observados
sinais clinicos evidentes, sendo o diagnéstico estabelecido exclusivamente com base na
determinagao laboratorial das concentracdes de tCa ou, idealmente, de iCa, que
corresponde a fragcao biologicamente ativa e constitui o indicador mais preciso do estado
real de calcemia (Goff, 2014; Seifi & Kia, 2017; Constable et al., 2016). O tCa permanece,
no entanto, como a medida mais utilizada na pratica clinica devido a sua acessibilidade e

menor custo analitico (Goff, 2008).

Como foi anteriormente mencionado, os valores de referéncia variam entre
autores. Para HC, considera-se geralmente tCa < 1,4-1,7mmol/L, enquanto para
hipocalcemia subclinica os limites considerados sao tCa < 2,0-2,125mmol/L nas primeiras
horas 24 a 48 horas pds-parto (Goff, 2014; Vieira-Neto et al., 2024). Para o calcio ionizado,
embora nao exista consenso universal, estudos sugerem que valores de iCa < 0,9mmol/L
podem indicar hipocalcemia subclinica ou risco aumentado de hipocalcemia no pds-parto
(Utsumi, 2019).

Dado o valor diagnéstico superior do iCa, métodos de medicao rapida junto ao
animal tém ganho relevancia, permitindo uma avaliagdo mais fiavel sobretudo nas
primeiras horas apés o parto, quando a correlacéo entre tCa e iCa pode ser baixa. Nesse
contexto destaca-se o estudo de Neves, Stokol et al. (2018), que validou um aparelho
portatil para medicdo de iCa em vacas Holstein, demonstrando boa concordancia com
métodos laboratoriais de referéncia e reforcando a utilizacdo dos testes de campo para

identificar hipocalcemia, especialmente hipocalcemia subclinica.

A precisao do diagndstico depende ainda do momento da colheita e da frequéncia
de amostragem, uma vez que medigdes isoladas podem subestimar a prevaléncia real da

hipocalcemia subclinica (Reinhardt et al., 2011).

9. Tratamento

O tratamento da hipocalcemia clinica visa restaurar rapidamente as
concentragdes séricas de iCa e reverter a paresia puerperal. Nos casos em que a vaca se
encontra em decubito (graus Il e lll), a administracao intravenosa (V) de solu¢des de calcio
€ imprescindivel. A formulagao mais utilizada € o borogluconato de calcio a 23%, que
fornece cerca de 10,7g de Ca por 500mL, quantidade geralmente suficiente para corrigir o
défice de Ca (Oetzel, 2017; Goff, 2014). A infusdo deve ser feita lentamente, ao longo de

10 a 20 minutos, com monitorizacdo continua da frequéncia cardiaca devido ao risco de
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bradicardia e arritmias ventriculares desencadeadas pela hipercalcemia transitoria (Smith,
2015).

Administracdes excessivas, como dois frascos de 500mL, ndo sdo recomendas e
aumentam o risco de toxicidade (Oetzel, 2017). A resposta clinica costuma ser rapida, com
melhoria evidente da forca muscular e tentativa da vaca se levantar poucos minutos apés
o inicio da infusao (Goff, 2008).

Apos a recuperacgao inicial, recomenda-se suplementacao oral de Ca para reduzir
o risco de recidiva, uma vez que a administracao de bélus de Ca no pds-parto demonstrou
ser util em vacas multiparas (Oetzel & Miller, 2012). Segundo Oetzel (2017), um bélus oral
de Ca deve ser administrado assim que a vaca estiver em pé e capaz de deglutir, seguido

de um segundo bolo cerca de 12 horas depois.

Nas vacas que ainda se conseguem manter em pé (grau 1), a administracao IV
nao é recomendada, pois pode elevar excessivamente a calcemia e estimular a libertagao
de calcitonina, inibindo a agdo da PTH e comprometendo a adaptacao fisiolégica da vaca
ao balango negativo de Ca no inicio da lactagdo (Oetzel, 2017). Nestes casos, a
suplementacao oral € a abordagem mais segura e eficaz. O cloreto de calcio destaca-se
por atingir o pico de absorg¢do cerca de 30 minutos apds a administragao e por produzir um

aumento da calcemia equivalente a cerca de 4g de Ca IV (Oetzel, 2017).

A administragdo de Ca por via subcutanea (SC) pode ser utilizada como terapia
complementar no tratamento da HC, mas nao deve ser utilizada como método unico,
especialmente em casos clinicos graves. De acordo com Oetzel (2017), esta via deve ser
aplicada com precaucgao devido ao risco de irritagao tecidual, formacao de lesdes locais e
sobrecarga de Ca extracelular, sendo recomendado administrar entre 1 e 1,5g de Ca
(50/70mL) por local de injecéo. Através da via SC o Ca é absorvido de forma mais lenta,
atingindo concentragdes sanguineas normais cerca de seis horas apés a injecao (Kang et
al., 2025).

10. Afecgoes secundarias a hipocalcemia

A hipocalcemia é amplamente reconhecida como uma condigdo que atua como
porta de entrada para varios disturbios metabdlicos e infeciosos no inicio da lactagéo,
comprometendo a saude e o desempenho produtivo das vacas (Venjakob et al., 2017).
Para além do impacto econémico direto, a hipocalcemia clinica e subclinica aumenta a
suscetibilidade a afecbes como mastite, retencdo de membranas fetais, deslocamento do
abomaso, distécia e outras complicagdes tipicas do periodo de transi¢do, reduzindo a

longevidade produtiva das vacas (Reinhardt et al., 2011).
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Fisiologicamente, a deficiéncia de iCa compromete a contratilidade do musculo
liso e esquelético, conduzindo a menor motilidade ruminal e intestinal e a diminuicdo da
ingestdo de matéria seca, fatores que aumentam o risco de varias afe¢cdes metabdlicas e
infeciosas do periodo de transicao (Oetzel & Miller, 2012; Martinez et al., 2012). Estes
efeitos, combinados, contribuem ainda para menor producéao de leite e maior probabilidade

de refugo precoce (Seifi & Kia, 2017).

Para além das alteragdes musculares, a hipocalcemia tem um impacto marcante
sobre a fungdo imunoldgica, uma vez que o iCa é essencial para a ativagéo e sinalizagao
celular das células imunes. A reducdo das reservas de calcio intracelular limita a
capacidade de ativacao dos neutrdfilos e enfraquece mecanismos fundamentais de defesa,
como a fagocitose. Estudos demonstram que vacas com hipocalcemia apresentam menor
reposicdo de Ca citosdlico apds estimulacdo e reducdo significativa da capacidade
fagocitaria e da atividade oxidativa dos neutrofilos, o que ajuda a explicar a maior
predisposicao para infecdes como metrite e mastite (Martinez et al., 2014; Martinez et al.,
2012).

10.1. Distécia

A distécia € uma das primeiras complicagcdes possiveis no periparto e esta
frequentemente associada a inércia uterina, um mecanismo funcional no qual a
hipocalcemia desempenha um papel importante. O Ca é essencial para a contracdo do
miométrio, e a sua redugcdo compromete a forca e coordenacao das contracdes uterinas
necessarias para a progressao normal do parto (Goff, 2008; Wray & Prendergast, 2019;
Noakes et al., 2019).

Mee (2008) descreve que a inércia uterina representa cerca de 10% dos casos de
distécia em bovinos e identifica a hipocalcemia como uma das suas principais causas
primarias. Estudos epidemioldgicos demonstram ainda que vacas com hipocalcemia clinica
ou hipocalcemia subclinica apresentam maior probabilidade de necessitar de assisténcia
ao parto e tendem a ter partos mais prolongados (Reinhardt et al., 2011; Ribeiro et al.,
2013).

A distécia associada a hipocalcemia aumenta o risco de complicacbes
subsequentes, incluindo retengdo das membranas fetais, metrite e mastite, reforcando o
papel desta condigdo como ponto de partida para varias afegdes do periodo de transigéo
(Mee, 2008).
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10.2. Prolapso uterino

O prolapso uterino é uma emergéncia que ocorre geralmente nas primeiras horas
apods o parto e esta fortemente associado a atonia uterina. A hipocalcemia constitui um
importante fator predisponente, uma vez que o Ca é essencial na contragdo do miométrio
e para a retragao do utero apds a expulsao fetal. Assim, na presenca de défice de Ca, o
utero permanece flacido e mais suscetivel a everséo. (Wray & Prendergast, 2019; Noakes
et al., 2019).

A atonia uterina induzida pela hipocalcemia, combinada com fatores obstétricos
como distdcia, partos prolongados ou intervengdes manuais, aumenta significativamente o
risco de exteriorizacao uterina (Mee, 2008; Correa et al., 1992). De acordo com Correa et
al. (1992), orisco de prolapso uterino é trés vezes superior em vacas com HC e cinco vezes

superior em vacas que sofreram um parto distécico.

10.3. Retenc¢ao das membranas fetais

A retencao das membranas fetais (RFM), definida como a permanéncia da
placenta por mais de 12 a 24 horas apds o parto, € uma das afecbes pds-parto mais
frequentes em vacas de leite (Noakes et al., 2019; Beagley et al., 2010). A sua etiologia &
multifatorial, envolvendo processos mecanicos, hormonais e, sobretudo, imunolégicos,
sendo a hipocalcemia um dos fatores de risco mais consistentemente descritos (Seifi & Kia,
2017).

Embora a contratilidade uterina desempenhe algum papel na expulsdo das
membranas fetais, a RFM esta principalmente associada a falhas no processo inflamatoério
fisioldgico que promove a separagao placentaria. A hipocalcemia interfere com a fungao
dos neutrdfilos, que desempenham um papel essencial na degradagdo enzimatica dos
placentomas durante a separacdo da placenta, ao comprometer a mobilizacado de Ca
intracelular necessaria para a ativagao, quimiotaxia, fagocitose e atividade oxidativa
(Beagley et al., 2010; Martinez et al., 2012). Vacas que desenvolvem RFM apresentam
ainda reducgao do infiltrado neutrofilico e menor atividade colagenolitica no placentoma,
processos indispensaveis para a lise fisioldgica das vilosidades coribnicas (Beagley et al.,
2010). Estudos recentes confirmam que vacas com hipocalcemia subclinica apresentam
menor capacidade de resposta inflamatdria uterina no pds-parto, o que atrasa a separagao

e expulsdo das membranas (Ma et al., 2024).

Do ponto de vista epidemiolégico, niveis reduzidos de Ca sérico antes e apds o
parto foram consistentemente identificados em vacas com RFM (Erb et al., 1985; Risco et
al., 1994, citados por Seifi & Kia, 2017). De forma mais recente, Rodriguez et al. (2017)

observaram que vacas com hipocalcemia subclinica apresentavam 3,4 vezes maior risco
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de desenvolver RFM comparativamente a vacas normocalcémicas. Além disso, fatores
comuns do periparto, como distdcia, parto induzido ou stress metabdlico elevado,

potenciam ainda mais este risco (Mulligan & Doherty, 2008).

10.4. Metrite

A metrite € uma infecdo uterina que ocorre nos primeiros 21 dias pods-parto,
caracterizando-se por inflamagao uterina, exsudado purulento e sinais sistémicos de
infecado (Sheldon et al., 2006). A elevada contaminacdo bacteriana durante o parto exige

uma resposta imunitaria eficiente para restabelecer a integridade uterina.

A hipocalcemia, clinica ou subclinica, aumenta o risco de metrite sobretudo devido
ao comprometimento da resposta imunitaria ja descrito anteriormente, reduzindo a
capacidade de controlo da proliferagdo bacteriana no pés-parto (Martinez et al., 2012;
Wilhelm et al., 2017). Estudos epidemiolégicos reforcam esta associagdo, demonstrando
que vacas com hipocalcemia subclinica apresentam maior incidéncia de metrite € maior
probabilidade de desenvolver infe¢cdes uterinas no pdés-parto (Wilhelm et al., 2017;
Rodriguez et al., 2017).

Adicionalmente, a hipocalcemia esta associada a condigcdes do periparto que
favorecem o desenvolvimento de metrite, como a retengcdo das membranas fetais e a
distocia, que aumentam a carga bacteriana uterina e atrasam a sua involugéo (Sheldon et
al., 2006; Dubuc et al., 2010). Além disso, alteragbes metabdlicas tipicas do periodo de
transigdo, como o aumento dos acidos gordos nao esterificados (NEFA), combinadas com

a hipocalcemia, potenciam ainda mais a suscetibilidade a metrite (Vieira-Neto et al., 2024).

10.5. Mastite
A mastite € uma das principais doencgas infeciosas do periodo de transicao,
influenciada por alteragdes imunoldgicas e metabdlicas que tornam esta fase critica para

a saude da glandula mamaria (Constable et al., 2016).

A hipocalcemia, mesmo em niveis subclinicos, é reconhecida como um importante
fator predisponente para mastite devido ao impacto negativo que exerce sobre a fungao
imunitaria. A reducdo do Ca limita a capacidade dos neutréfilos de aumentar o Ca
intracelular apés estimulo, comprometendo processos essenciais como quimiotaxia,
fagocitose e atividade oxidativa (Kimura et al., 2006; Martinez et al., 2014). Como
consequéncia, vacas hipocalcémicas apresentam menor eficacia na eliminagdo de

bactérias intramamarias e maior risco de desenvolver mastite clinica.

Além disso, o Ca é fundamental para a contracdo do musculo liso, incluindo o

esfincter do teto. A hipocalcemia reduz o ténus deste esfincter, atrasando o seu
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encerramento apds a ordenha e facilitando a entrada de microrganismos no canal do teto
(Goff, 2008). Por outro lado, vacas hipocalcémicas tendem a permanecer mais tempo
deitadas, aumentando a exposicdo da extremidade do teto a agentes ambientais
oportunistas (Seifi & Kia, 2017).

A evidéncia epidemioldgica confirma esta associacéo, vacas com hipocalcemia
tém maior risco de mastite clinica nas primeiras semanas pos-parto, resultado da
combinacdo de imunossupressédo, falha da barreira do teto e exposicdo aumentada a
patdgenos (Curtis et al., 1983; Reinhardt et al., 2011). Assim, a hipocalcemia constitui um
fator de risco relevante para mastite e deve ser cuidadosamente monitorizada e prevenida

no periodo de transi¢ao.

10.6. Cetose

A hipocalcemia no periodo pds-parto contribui significativamente para o
desenvolvimento de cetose ao agravar o balango energético negativo, caracteristico do
inicio da lactagao, através da reducéo da motilidade ruminal e ingestdo de matéria seca e
promovendo maior mobilizagdo da gordura corporal (Oetzel & Miller, 2012). Os NEFA
mobilizados sdo posteriormente metabolizados no figado em corpos ceténicos como o B-
hidroxibutirato (Caixeta et al., 2015).

Estudos mostram que vacas com hipocalcemia subclinica apresentam maior risco
de cetose. Ribeiro et al. (2013) observaram que estas vacas tém maior probabilidade de
apresentar NEFA elevados e cetose subclinica, além de apresentarem correlagcédo negativa
entre calcio sérico e NEFA. De forma semelhante, Reinhardt et al. (2011) verificaram que
vacas com calcemia <2,0mM apresentavam valores superiores de NEFA no pds-parto,
refletindo pior adaptagéo metabdlica. Em concordancia com estes achados, Rodriguez et
al. (2017) relataram que vacas com hipocalcemia subclinica tém 5,5 vezes mais

probabilidade de desenvolver cetose.

Para além do impacto na ingestdo de MS e na mobilizagao lipidica, a hipocalcemia
afeta também a regulagédo da glicemia. Estudos demonstram que a deficiéncia de Ca
compromete a libertagdo normal de insulina pelas células 3 pancreaticas (Littledike et al.,
1968), o que foi corroborado por dados mais recentes em que vacas com hipocalcemia
subclinica induzida apresentaram reducdo das concentragdes de insulina e aumento da
glicose plasmatica, favorecendo uma maior dependéncia da oxidagéo de acidos gordos e

aumentando o risco de cetogénese (Martinez et al., 2014).
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10.7. Deslocamento do abomaso
O deslocamento do abomaso (DA) é uma das principais afe¢des gastrointestinais
do periodo de transicdo, caracterizada por diminuicdo da motilidade abomasal e por

alteragdes metabdlicas que favorecem a sua ocorréncia (Constable et al., 2016).

A hipocalcemia € um dos principais fatores predisponentes para o DA no periodo
pos-parto, devido ao seu efeito direto sobre a contratilidade do musculo liso. A redugao das
concentragcdoes de iCa diminui o téonus e a motilidade do abomaso, favorecendo a

acumulagéo de gas e o seu deslocamento (Doll et al., 2009).

Estudos epidemiolégicos demonstram esta associagéo de forma consistente. Seifi
et al. (2011) verificaram que vacas com concentragdes de Ca < 2,3mmol/L na primeira
semana poés-parto tinham 5,1 vezes mais probabilidade de desenvolver DA. De forma
semelhante, Seifi e Kia (2017) reportaram que 82% das vacas com DA apresentavam
valores de Ca < 2,0mmol/L, reforcando a importancia da atonia abomasal secundaria a

hipocalcemia como mecanismo chave na etiologia desta afecao.

Além disso, como ja foi referido anteriormente, a hipocalcemia contribui para
menor ingestdao de MS e aumento da mobilizacao lipidica, promovendo um estado de
balanco energético negativo, frequentemente observado em vacas com DA (Chamberlin et
al., 2013). A combinacdo de motilidade gastrointestinal reduzida, menor ingestao de
alimento e lipomobilizagdo acentuada cria um ambiente metabdlico ideal para o surgimento
do DA (Couto Serrenho et al., 2021).

11. Prevencao

A prevencdo da hipocalcemia é essencial para garantir um pés-parto saudavel,
uma vez que a queda abrupta da calcemia esta associada a maior risco de doencas
metabdlicas e infeciosas, além de perdas produtivas significativas (Reinhardt et al., 2011).
Estratégias nutricionais e suplementares que estimulam antecipadamente os mecanismos
de mobilizacdo e absorgcado de calcio, como a manipulacido da DCAD, o controlo do Ca
dietético pré-parto e a suplementagao periparto, ttm mostrado elevada eficacia na redugao
da hipocalcemia clinica e hipocalcemia subclinica (Caixeta et al., 2017; Chamberlin et al.,
2013).

11.1. Dieta anidnica

As dietas anidnicas constituem atualmente uma ferramenta central na prevengao
da hipocalcemia em vacas de leite, sendo utilizadas para estimular antecipadamente os
mecanismos de manutencdo da calcemia no peri-parto. A inclusdo de sais anidnicos no

pré-parto reduz de forma consistente o risco de hipocalcemia clinica e hipocalcemia
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subclinica, favorecendo um inicio de lactagao mais estavel (Neves et al., 2017; Martinez et
al., 2018), alinhando-se com revisdes recentes sobre disturbios metabdlicos no periodo de
transicdo que destacam a hipocalcemia como uma das principais afegbes afetando o

desempenho produtivo das vacas (Kang et al., 2025).

A formulagado destas dietas baseia-se no controlo da diferenga entre catibes e
anides da dieta, geralmente expressa pela equacao: DCAD (mEg/kg MS) = (Na + K) — (ClI
+ S). Esta relagdo permite prever o efeito acido-base da dieta, uma vez que os catides
exercem efeito alcalinizante e os anides promovem acidificagdo (Martin-Tereso & Martens,
2014). O consumo de uma dieta com DCAD negativo aumenta moderadamente a carga
aniénica e induz uma acidose metabdlica compensada, refletida pela diminuicdo do pH
sanguineo e urinario (Horst et al.,, 2021). Este processo acidotico estda associado ao
aumento de ides hidrogénio (H+) e redugao de bicarbonato (HCO3-) (Seifi & Kia, 2017).

O mecanismo mais aceite para explicar a eficacia deste tipo de dietas € o aumento
da sensibilidade dos tecidos-alvo a PTH. A acidose torna os recetores de PTH mais
responsivos, facilitando tanto a mobilizacdo 6ssea como a ativagao da sintese de calcitriol
(Martin-Tereso & Martens, 2014). Os beneficios clinicos desta adaptacdo metabdlica sdo
evidentes. No estudo de Martinez et al. (2018), uma dieta com DCAD -130 mEg/kg na MS
reduziu a HC para 0%, comparativamente a uma dieta com DCAD + 130 mEg/kg que

apresentou uma incidéncia de HC de 23,1%.

A suplementagao anionica é tradicionalmente aplicada nas ultimas trés semanas
pré-parto, no entanto, um estudo recente indica que periodos mais curtos,
aproximadamente 3 dias pré-parto, ja provocam melhorias mensuraveis na dindmica da

calcemia, embora sem efeito prolongado (Vieira-Neto et al., 2024).

A monitorizagdo do pH urinario é fundamental para avaliar a resposta a dieta.
Valores entre 6,0 e 6,5 indicam acidificagdo adequada, enquanto redugdes excessivas (5
e 5,5) podem comprometer a ingestao de MS (Goff, 2008). Zimpel et al. (2018), através da
manipulagcdo do DCAD, demonstraram que a redugdo da ingestdo de MS esta associada
a acidose metabdlica induzida e nao a palatabilidade dos sais. O risco de diminuigao de
ingestdo nas fases metabdlicas criticas também é amplamente discutido por Kang et al.
(2025), que associam alteracdes na ingestdo a maiores perdas energéticas e maior

incidéncia de doencas.

11.2. Dieta com baixo teor de calcio
A restricdo do Ca dietético no pré-parto € uma estratégia classica de prevencgéao

da hipocalcemia, baseada na ativagdo antecipada dos mecanismos homeostaticos
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responsaveis pela manutengdo da calcemia. Ao reduzir o aporte de Ca nas ultimas
semanas de gestacio, provoca-se uma ligeira diminuigdo da calcemia que, apesar de
subtil, é suficiente para estimular a secrecdo de PTH e aumentar a producio renal de
calcitriol. Esta ativacdo precoce promove maior mobilizacdo 6ssea e prepara o intestino
para absorver Ca de forma mais eficiente no inicio da lactacao (Goff, 2014; Vieira-Neto et
al., 2024).

Este estimulo fisiolégico é fundamental, uma vez que vacas alimentadas com
dietas ricas em Ca durante o pré-parto apresentam mecanismos de absorgao intestinal e
de mobilizacdo 6ssea “adormecidos”, que demoram horas ou até dias a reativar apés o
parto (Martin-Tereso & Martens, 2014). Estudos mostram que, quando estes mecanismos
nao foram previamente estimulados, a absorgao intestinal demora cerca de 24 horas a
aumentar, enquanto a mobilizacdo 6ssea pode demorar até uma semana, contribuindo
para uma maior profundidade e duracdo da hipocalcemia (Ramberg et al., 1984). Em
contraste, dietas com baixo Ca mantém estes sistemas ativos e prontos a responder

rapidamente ao aumento subito das necessidades no peri-parto (Kang et al., 2025).

Para que a restricdo seja eficaz, € necessario oferecer quantidades muito baixas
de Ca absorvivel, idealmente <20g/dia, um valor inferior as necessidades estimadas de
vacas no final da gestacao (14g/dia em Jerseys e 22g/dia em Holsteins) segundo o NRC
(2001). Na prdatica, isto implica evitar o consumo de forragens ricas em Ca, como a alfafa,
e privilegiar silagem de milho, fenos de gramineas e graos, que possuem teores reduzidos
de Ca. Esta abordagem facilita a indu¢cdo do balango negativo de Ca e permite a

estimulacdo continua da PTH até ao momento do parto (Kang et al., 2025).

Contudo, a implementacao desta estratégia pode ser dificil em explora¢des onde
as forragens disponiveis apresentam teores elevados de Ca. Como alternativa, podem ser
utilizados quelantes de Ca, como as zedlitas, que sao silicatos de aluminio com elevada
capacidade de adsorcao de catides, reduzindo assim a biodisponibilidade do Ca na dieta
e simulando uma ingestdo efetivamente baixa do mesmo (Thilsing-Hansen et al., 2002;
Vieira-Neto et al., 2024).

Em exploragdes de pastoreio, onde as dietas sao frequentemente mais pobres em
Ca devido ao tipo de forragem disponivel, esta estratégia tende a ser mais pratica e
facilmente implementavel, podendo constituir uma alternativa valida ou complementar as
dietas anidnicas (Goff, 2014).
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11.3. Suplementacgao de calcio no periparto

A suplementagdo de calcio no periparto € utilizada para mitigar a redugéo
repentina dos niveis séricos de calcio nas primeiras horas apds o parto, decorrente
principalmente da elevada mobilizacdo de Ca para a producdo de colostro. Assim, a
administracdo exdgena de Ca contribui para equilibrar a calcemia até os mecanismos
homeostaticos do Ca serem ativados na sua totalidade e darem resposta ao balanco
negativo de Ca (Goff, 2018; Martinez et al., 2018).

A administracdo de Ca pela via IV, embora seja eficaz no tratamento da
hipocalcemia clinica, ndo € adequada como estratégia preventiva. Esta via provoca um
aumento abrupto e transitério da calcemia, seguido de uma nova reducao poucas horas
depois. Esta hipercalcemia transitéria inibe a secrecdo de PTH e interfere com a ativacao
normal dos mecanismos enddgenos de mobilizagao dssea e sintese de calcitriol, atrasando
a adaptacao metabdlica essencial para um inicio de lactagcdo saudavel e produtivo para a
vaca (Goff, 2008; Braun et al., 2009). Por esse motivo, a suplementagédo IV deve ser

reservada exclusivamente para o tratamento de casos clinicos.

Todavia, a administragdo por via SC tem sido utilizada como alternativa,
produzindo um aumento mais lento e prolongado da calcemia. Em geral, o pico ocorre
cerca de quatro horas apos a inje¢cdo, mantendo-se valores elevados durante pelo menos
12 horas (McArt & Oetzel, 2023). No entanto, esta via apresenta grande variabilidade
individual e pode originar dor, inflamagao ou necrose devido a elevada osmolaridade das
formulagdes (Oetzel & Miller, 2012; Goff, 2014). Além disso, existem relatos de recidivas
de hipocalcemia nos dias seguintes, apesar dos resultados serem inconsistentes, sendo
por isso aconselhada suplementacdo oral adicional 12 a 24 horas apds a injecéo
(Miltenburg et al., 2016; McArt & Oetzel, 2023). Importa ainda referir que ndo ha evidéncia
de beneficios na producao de leite associados ao uso subcutédneo (Domino et al., 2017,

Melendez et al., 2021), o que limita a sua utilizagdo como estratégia preventiva.

Assim, dado que as vias IV e SC apresentam desvantagens relevantes no
contexto preventivo, a suplementagéao oral tornou-se a abordagem preferencial. Tanto as
formulagdes liquidas, géis ou drenches contendo cloreto de calcio ou propionato de calcio
promovem rapida absorgdo e aumento da calcemia, embora apresentem risco de aspiragao
e oscilagdes acentuadas das concentragbes séricas Goff, 2014; Goff, 2018). Portanto, os
bélus orais surgem como a forma mais segura e eficaz de prevengéo, garantindo uma
libertagdo controlada e prolongada de Ca, evitando o contacto caustico do cloreto de calcio

com a mucosa oral e eliminando o risco de aspiragéo (Oetzel & Miller, 2012).
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Bdlus orais contendo misturas de cloreto e sulfato de calcio, com cerca de 50g de
Ca por unidade, aumentam as concentragbes plasmaticas por pelo menos seis horas
(Vieira-Neto et al., 2024) e tém sido associados a reducdo da HC e a melhorias na
produtividade, particularmente em vacas multiparas de alta produgado (Oetzel & Miller,
2012; Kang et al., 2025). Protocolos com duas administragdes, no parto e 12 horas depois,

s&o 0s mais consistentes na literatura (Oetzel, 2013; McArt & Oetzel, 2023).

Em sistemas de produc¢ao em pastoreio, onde o controlo do DCAD e da ingestéo
de minerais é limitado pela variabilidade das pastagens e pela ingestao irregular de matéria
seca, a suplementacdo oral de Ca assume um papel importante, complementada
frequentemente com bélus contendo outros minerais como o magnésio (Goff, 2014; Wilson,
2003).

Por fim, embora a suplementacgéao oral reduza de forma eficaz a HC, o seu impacto
na forma subclinica é reduzido, como demonstrado por Ma et al. (2024). Assim, a sua
utilizagdo deve ser integrada com outras estratégias nutricionais pré-parto, como dietas

anionicas ou dietas de baixo teor de calcio, para um controlo mais abrangente.

11.4. Suplementacao de vitamina D e analogos

A vitamina D desempenha um papel importante na homeostasia do calcio,
promovendo a absorgao intestinal, facilitando a mobilizacdo dssea e contribuindo para a
reabsorcao renal de Ca (Golder et al., 2021). Assim, a suplementagéo de vitamina D tem
sido investigada como estratégia preventiva para melhorar a absorgao de Ca e a adaptagao

metabdlica no peri-parto (Kang et al., 2025).

As necessidades nutricionais de vitamina D em vacas de leite sdo em torno de 30
Ul/kg de matéria seca, o que corresponde a cerca de 20.000 Ul diarias. Este valor permite
manter concentracdes séricas de 25-hidroxivitamina D (calcidiol) entre 30 e 50 ng/mL,
consideradas adequadas para fornecer substrato para a sintese de 1,25-dihidroxivitamina
D (calcitriol) (Goff, 2014; Vieira-Neto et al., 2024). Contudo, a suplementagéo direta com
vitamina D3 apresenta limitagcdes, porque depende da hidroxilagcdo hepatica e renal,
podendo nao proporcionar uma resposta suficientemente rapida face ao aumento das

necessidades de Ca no pés-parto (Celi et al., 2018).

Além disso, a administragdo de doses elevadas de vitamina D3 provoca um
aumento notavel na concentragao plasmatica de calcidiol, mas o limiar entre a dose eficaz
e a dose toxica é muito proximo, estando associado a calcificacdes metastaticas
irreversiveis dos tecidos moles. Doses intermédias, entre 500.000 e 1.000.000 Ul, podem

paradoxalmente induzir hipocalcemia ao suprimir a secre¢ao de PTH e reduzir a sintese
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renal de calcitriol, provocando uma queda na calcemia quando o efeito exdgeno termina
(Goff, 2014). Neste contexto, os analogos da vitamina D, como o calcitriol ou o alfacalcidol,
geram respostas mais previsiveis, mas o seu uso permanece limitado pelo risco de
toxicidade (Hove & Kristiansen, 1984).

Uma alternativa mais recente e eficaz é a suplementacao oral de calcidiol. Por ja
se encontrar parcialmente hidroxilado, apresenta maior biodisponibilidade que a vitamina
D3 e aumenta rapidamente as concentracdes plasmaticas de calcitriol. Além disso, com
doses mais baixas de calcidiol consegue-se aumentar de forma substancial o substrato
necessario para a sintese de calcitriol (Vieira-Neto et al., 2024). Estudos demonstram que
3 mg/dia de calcidiol exdgeno podem aumentar a concentragao do calcidiol plasmatico de
cerca de 30 ng/mL para valores superiores a 100 ng/mL em poucos dias (Wilkens et al.,
2013). De forma consistente, Poindexter et al. (2020) mostraram, num estudo de oito
semanas, que a suplementagao oral diaria de 1 mg ou 3 mg de vitamina D3 resultou em
concentragoes plasmaticas de calcidiol de 57 ng/mL e 77 ng/mL, respetivamente. Contudo,
utilizando as mesmas doses, 1 mg ou 3 mg por dia, mas suplementado com calcidiol
exdgeno, as concentragdes atingiram valores superiores, de 180 ng/mL e 278 ng/mL,

respetivamente.

Apesar desses aumentos expressivos de calcidiol, os niveis de calcitriol tendem a
manter-se semelhantes entre as vacas suplementadas com vitamina D3 ou com calcidiol,
0 que sugere que a hidroxilagao renal continua a ser uma limitagdo pela dependéncia da
PTH (Eder & Grundmann, 2022). Assim, embora o calcidiol seja mais eficiente em
aumentar o substrato disponivel, a resposta final permanece condicionada pelo estado

metabolico do animal e pela sensibilidade a PTH.

Pela via parenteral, recorrendo ao uso direto de calcitriol, é possivel provocar um
aumento rapido da calcemia e ja demonstrou prevenir HC em condigbdes experimentais. No
entanto, esta abordagem implica um risco significativo de hipercalcemia e supressao
prolongada da produg¢ao endégena de calcitriol, podendo predispor a hipocalcemia tardia.
Por estas razdes, a utilizagao parenteral de vitamina D ou dos seus analogos é considerada
inadequada para ser utilizada pelas exploragdes de leite e permanece reservada sobretudo
a contextos de estudo (Vieira-Neto et al., 2017; Celi et al., 2018).

Em sintese, a suplementacgao de vitamina D, especialmente sob forma de calcidiol,
pode melhorar a adaptacdo mineral no peri-parto, embora os resultados clinicos sejam
variaveis e dependentes de fatores como ingestdo de matéria seca, estado acido-base,

sensibilidade a PTH e estratégia nutricional pré-parto. Desta forma, a vitamina D deve ser
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vista como uma ferramenta complementar e utilizada em conjunto com outras formas de

prevencao da hipocalcemia (Rodney et al., 2018).

Em contexto de campo, o tratamento de hipocalcemia € muitas vezes delineado
sem recurso a medigdes objetivas dos niveis de calcio, o que pode conduzir a
administracdo excessiva ou por defeito de calcio, com consequéncias clinicas para o

animal e econémicas para o produtor.

Com tudo isto, o objetivo geral deste estudo foi utilizar um medidor portatil de
calcio ionizado para determinar de forma objetiva o estado de calcemia de vacas de leite
assistidas clinicamente a campo, permitindo apoiar e otimizar a tomada de deciséo

terapéutica de acordo com a condigao individual de cada animal.

A partir deste objetivo geral, definiram-se os seguintes objetivos especificos:

A. Estudar a ocorréncia de hipocalcemia clinica e subclinica em vacas leiteiras nos
Acores.

B. Analisar a associacao entre idade/paridade e a ocorréncia de hipocalcemia.

C. Analisar a associacao entre a ocorréncia de hipocalcemia e distécia.

D. Analisar a associacdo entre suplementagdo de vitamina D no periodo seco

(sim/n&o) e a ocorréncia de hipocalcemia.

E. Analisar a associagao entre o valor de iCa no momento da consulta e a ocorréncia
de recidiva clinica no follow-up realizado entre o 5° e o 8° dia.

F. Analisar a associagao entre o valor de iCa apds a administragcao intravenosa de

calcio e o desfecho clinico no follow-up.
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lll. Material e métodos

O estudo foi realizado na ilha Terceira (Agores), entre janeiro e maio de 2024, com
a equipa de assisténcia veterinaria da Unicol - Cooperativa Agricola, C.R.L., tendo sido
submetido & apreciagéo da Comiss&o de Etica e Bem-Estar Animal (CEBEA) da Faculdade

de Medicina Veterinaria da Universidade Luso6fona, com parecer favoravel.

Foram incluidas no estudo 58 vacas de leite provenientes de 48 exploracbes
diferentes, operando todas em regime de pastoreio. A populacdo era composta por 54

vacas Holstein-Frisia (HO), 2 vacas Jersey e 2 vacas cruzadas de Jersey x HO.

As vacas incluidas no estudo apresentaram idades compreendidas entre 2 e 11
anos, englobando tanto primiparas como multiparas. Relativamente ao maneio, 40 vacas
encontravam-se exclusivamente em pastoreio e 18 vacas em pastoreio conjugado com

parque de alimentacao suplementar.

1. Recolha de dados epidemioldgicos das exploragoes
associados a hipocalcemia

Foram recolhidos dados relevantes no momento da consulta, inseridos na

anamnese da consulta. Sendo estes:

o Identificacdo da exploracao e do animal;

o Informacgao do animal: idade, raca e paridade;

. Ocorréncia de parto distécico ou eutécico;

. Data e hora do parto;

o Classificagdo do motivo da chamada com base no diagnéstico do médico

veterinario: hipocalcemia puerperal, outras causas de sindrome de vaca caida ou
outra afecdo sem apresentacao de decubito;
o Acbes de prevencao de hipocalcemia na vaca consultada: suplementacdo com

vitamina D3 no periodo seco (sim/ndo), sem registo da via e dose.

A recolha dos dados, a colheita das amostras sanguineas e a medicdo das
concentragdes de calcio ionizado foram realizadas pelo autor e por outros médicos
veterinarios da equipa de assisténcia veterinaria da Unicol - Cooperativa Agricola,
C.R.L. Todos os procedimentos foram efetuados de forma padronizada, segundo
critérios previamente definidos, garantindo uniformidade na medi¢do do iCa e no

registo da informagao clinica.
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2. Critérios de inclusao

Foi realizado o exame de estado geral a todas as vacas consultadas. Incluindo
avaliacdo da atitude e comportamento, condi¢do corporal, mucosas, perfil abdominal e
respiracao, auscultacdo da frequéncia cardiaca, respiratéria e motilidade ruminal, medigao

da temperatura retal e palpacgéao retal.

Embora todas as vacas tenham sido submetidas a exame fisico geral durante a
consulta, os parametros clinicos nao foram registados de forma sistematica, pelo que nao

foram incluidos na analise estatistica.

Os critérios de inclusdo no estudo foram um ou mais de entre os seguintes:

o Animais no periodo puerperal, i.e. £ 30 dias do parto;

. Partos distocicos;

. Mastite clinica;

o Sindrome de vaca caida fora do periodo puerperal;

o Anorexia ou marcada diminuigdo da ingestao;

o Metrite;

o Retencao de placenta;

. Cetose;

. Presenga de sinais clinicos de hipocalcemia, nomeadamente ataxia, tremores

musculares, diminuicdo da ingestdo de alimento e ruminagéo, pulso fraco e
taquicardia, motilidade ruminal diminuida, extremidades frias, temperatura corporal

< 37°C, decubito lateral e incapacidade de permanecer de pé.

3. Medicao da calcemia e terapéutica

As vacas incluidas no estudo foram submetidas a recolha de sangue na veia
coccigea em contexto clinico para avaliagdo clinica dos niveis de calcemia. As vacas
estavam contidas no seu ambiente habitual de contengdo onde foram clinicamente
examinadas (sala de ordenha, cornadis, ou manga de maneio), a excegao daquelas que
se encontravam caidas e sem capacidade de se levantarem. Foram utilizadas agulhas 18

G e seringa de 5mL e recolhido 1 a 2mL de sangue por animal.

Realizou-se a analise do sangue com o medidor de Ca ionizado portatil bovino
(Blood iCa Laqua Twin®, Horiba). A andlise era efetuada da seguinte forma: 1° ligar o
medidor; 2° calibrar o0 medidor utilizando as solu¢gdes padrao de calcio ionizado de 1,25
mmol/L e 2,50 mmol/L; 3° aplicar o sangue total de forma a cobrir toda a cAmara do sensor

e proceder a medigao; 4° limpeza do sensor apds cada utilizagao.
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A proporcao entre iCa e tCa em vacas de leite mantém-se relativamente estavel
no pos-parto, situando-se em 44-47% (Cao et al., 2025). Considerando o limiar para HC
baseado no tCa (< 1,4mmol/L), esta relacdo corresponde a valores de iCa proximos de 0,7-
0,8mmol/L. O documento técnico da HORIBA refere como intervalo normal de iCa 1,05-
1,30mmol/L e indica valores <0,9mmol/L como suspeita de hipocalcemia (Utsumi, 2019).
Contudo, o fabricante n&o fornece limites especificos para HC. Adicionalmente, Suzuki et
al. (2021) citam estudos que definem hipocalcemia subclinica como iCa <1,0mmol/L sem
sinais clinicos, o que posiciona valores inferiores a 0,8mmol/L dentro da faixa clinica.
Assim, perante a auséncia na literatura ou no manual do equipamento de limites para HC,
o presente estudo adotou iCa <0,8mmol/L como limiar operacional para HC, por ser

fisiologicamente coerente, sustentado pela literatura disponivel e pratica clinica de campo.

Tendo em conta o valor de calcio ionizado obtido e a avaliag&o clinica do animal,

o0 médico veterinario responsavel aplicava o tratamento que considerava mais adequado.
Os protocolos de tratamento instaurados pelo clinico eram os seguintes:

o Vacas com iCa = 0.8 mmol/L: administracdo de um bélus PO de Ca;

o Vacas com iCa < 0.8 mmol/L e sem apresentarem decubito: administragcdo de um
bolus PO de Ca, 250mL de borogluconato de calcio IV e 250mL de borogluconato
de calcio SC;

. Vacas comiCa < 0.8 mmol/L e caidas: administracdo de um bélus PO de Ca, 500mL
de borogluconato de calcio 1V;

. Vacas com iCa = 1.1 mmol/L: Nao era administrado Ca.

Embora existisse um protocolo base, ocorreram variagdes individuais nos volumes
e vias de administracdo, ajustadas pelo médico veterinario de acordo com a apresentacao
clinica da vaca. Os sinais clinicos que justificaram estes ajustes nao foram registados de
forma padronizada, impossibilitando a analise dos protocolos como variavel independente
principal. Foram também instaurados tratamentos de acordo com outras afecbes

diagnosticadas.

4. Reavaliagao dos niveis de calcemia apés o tratamento IV e
continuidade da terapéutica

Quando era administrado calcio IV, sempre que possivel, era feita uma segunda
medi¢do da calcemia com o medidor portatil 10 a 15 minutos apds a administragao do

calcio IV.
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Apods o protocolo terapéutico imediato, foi definido um plano de terapéutica de
manutencdo, a ser realizado pelo produtor nas horas ou dias seguintes,
independentemente de ter sido ou ndo efetuada a segunda medicao de iCa. As

recomendacdes incluiram:

o Apenas observagao;

. Administrar um boélus PO de calcio BID;

o Administrar dois bolus PO de calcio BID (um em cada toma);

o Administrar trés bolus PO de calcio BID (um em cada toma);

o Administrar quatro boélus PO de calcio BID (um em cada toma);
o Administrar por via SC 100mL de borogluconato de calcio BID.

5. Acompanhamento/follow up

Entre 0 5.° e 0 8.° dia apds a consulta foi feita uma chamada telefénica a todos os
produtores a questionar o estado de saude da vaca assistida de forma a determinar se a
vaca recidivou (voltou a apresentar sinais compativeis com hipocalcemia) ou nao recidivou

apos o tratamento aplicado.

6. Tratamento de dados e analise estatistica

Para efeitos de tratamento dos dados recolhidos, foi utilizado o programa Microsoft
Excel® e IBM SPSS Statistics. A analise estatistica foi realizada em duas fases: analise

estatistica descritiva e analise estatistica inferencial.

A analise estatistica descritiva incluiu o calculo de medidas de tendéncia central
(média, mediana) e de dispersao (desvio-padrado, valores minimos e maximos) para as
variaveis continuas que incluiram a idade, a paridade, e os valores de calcio ionizado
medidos no momento da consulta (iCa inicial) e, quando disponivel, apds a administragéo
intravenosa de calcio (iCa final). As variaveis categoricas, como a categoria da calcemia
(hipocalcemia clinica, subclinica e normocalcemia), o tipo de parto, a suplementagao de
vitamina D no periodo seco e o desfecho clinico registado no follow-up, foram descritas

através de frequéncias absolutas e relativas.

A analise estatistica inferencial teve como objetivo avaliar associa¢des entre
variaveis categoricas e comparar valores de mediana de calcio ionizado entre grupos,

tendo em consideragao o tipo de variavel analisada e a distribuicdo dos dados.

O teste qui-quadrado de Pearson foi utilizado para avaliar a associagéo entre a

ocorréncia de hipocalcemia e as variaveis idade, paridade, tipo de parto (eutécico ou
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distocico) e a suplementagao de vitamina D no periodo seco (sim ou n&o). Para este efeito,
a idade foi agrupada em classes etarias (2-3 anos, 4-6 anos € = 7 anos) e a paridade foi
categorizada em vacas com menos de trés lactacdes e vacas com trés ou mais lactagdes.
Na analise da associacédo entre a idade e a ocorréncia de hipocalcemia, a calcemia foi
avaliada quer de forma dicotémica (hipocalcemia ou normocalcemia), quer categorizada
em hipocalcemia clinica, subclinica e normocalcemia. Nas restantes analises inferenciais,

a calcemia foi considerada apenas de acordo com esta ultima categorizagao.

Para a avaliagado da relagao entre os valores de calcio ionizado e o desfecho
clinico registado no follow-up (recidiva ou n&o recidiva), os valores de iCa inicial e, quando
disponivel, de iCa final foram comparados entre grupos utilizando o teste ndo-paramétrico
U de Wilcoxon-Mann-Whitney para comparacdo de medianas, tendo em consideragao a

distribuicdo dos dados e o reduzido numero de animais.

Em todas as andlises estatisticas, considerou-se um nivel de significancia
estatistica de 5% (p < 0,05).

49



IV. Resultados

1.  Caracterizagcao da populagao

Foram incluidas 58 vacas de leite provenientes de 48 exploracgdes. A populagcéo
era maioritariamente constituida por vacas Holstein-Frisia (n=54; 93,1%), seguindo-se 2
vacas Jersey (3,4%) e 2 cruzadas Jersey x Holstein-Frisia (3,4%). Relativamente ao
maneio, 40 vacas (69,0%) encontravam-se em pastoreio e 18 (31,0%) em pastoreio

conjugado com parque de alimentacéo.

As idades das vacas apresentaram uma média de 6,3 = 2,5 anos, com mediana
de 7 anos, variando entre 1 e 11 anos. A distribuicao por nimero de lactagdes revelou uma
média de 4,43 £ 1,97 lactacdes, com mediana de 4 e uma variacio entre 1 e 11 lactacoes.
Sendo que correspondeu a 5 vacas da 12 lactagéo (8,6%), 5 da 2?2 lactagao (8,6%), 7 da 32
lactacéo (12,1%), 13 da 42 lactagao (22,4%), 11 da 52 lactagéo (19,0%), 10 da 62 lactacéo
(17,2%), 5 da 72 lactagéo (8,6%), e apenas uma vaca da 82 lactacao (1,7%) e outra da 112

lactacao (1,7%).

O tipo de parto, anterior ao momento da consulta das vacas incluidas no estudo,
foi eutécico em 33 vacas (56,9%) e distocico em 25 vacas (43,1%). No periodo seco, 18
vacas (31,0%) receberam suplementagédo com vitamina D, enquanto 40 vacas (69,0%) nao

receberam.

2. Momento da medigcao do calcio ionizado em relagao ao
parto

A medicao do iCa foi realizada predominantemente no periodo das 0 a 12 horas
pés-parto, onde se incluiu 26 vacas (44,8%). Nove vacas (15,5%) foram avaliadas entre as
12 a 24 horas pos-parto, 5 vacas (8,6%) entre as 24 a 48 horas pds-parto e 16 vacas
(27,6%) em mais de 48 horas pds-parto. Apenas 2 vacas (3,4%) foram avaliadas antes do

parto.

3. Valores de calcio ionizado

Os valores da medicdo da concentracao inicial de iCa das vacas incluidas no
estudo apresentou uma média de 0,814 mmol/L, mediana de 0,8 mmol/L, desvio-padrao
de 0,34 mmol/L, e valores compreendidos entre 0,3 e 1,9 mmol/L. A distribuicdo dos valores

de calcio ionizado encontra-se representada na Figura 5.

Com base nos limiares definidos para a interpretagao dos valores de iCa, verificou-

se que 27 vacas (46,6%) apresentavam HC, com valores de iCa inferiores a 0,8 mmol/L.
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Adicionalmente, 13 vacas (22,4%) foram classificadas com hipocalcemia subclinica,
apresentado concentragdes de iCa entre 0,8 e <1,0 mmol/L, e as restantes 18 vacas
(31,0%) exibiam valores de iCa iguais ou superiores a 1,0 mmol/L, sendo assim
consideradas normocalcémicas. A distribuicdo das vacas incluidas no estudo por categoria

de calcemia encontra-se representada na Figura 6.

Distribuicao dos valores de iCa inicial

T T T - T I T __|

[0,30-0,57[ [0,57-0,84] [0,84-1,11[ [1,11-1,38[ [1,38-1,65[ [1,65-1,92[
Célcio ionizado (mmol/L)

Frequéncia
=
un
1

(= T )]

Figura 5 - Distribuicdo dos valores de calcio ionizado em vacas leiteiras (n = 58), num
estudo nos Acgores, entre janeiro e margo 2024.

Distribuicao das vacas por categoria de calcemia
30

25
20

15

NUmero de vacas

10

Hipocalcemia clinica Hipocalcemia subclinica Normocalcemia

Figura 6 - Distribuicao das vacas leiteiras incluidas no estudo por categoria de calcemia,
com base nos valores de calcio ionizado medidos a campo (n = 58), num estudo nos
Acores, entre janeiro e margo de 2024.
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4. Protocolos de tratamento em consulta

Relativamente aos protocolos terapéuticos aplicados, verificou-se que 13 vacas
(22,4%) receberam apenas um bdlus oral de calcio, enquanto 15 vacas (25,9%) foram
tratadas com a combinagéo de 1 bdlus oral, calcio IV e SC e outras 15 vacas (25,9%),
encontrando-se em decubito no momento da consulta, receberam 1 bolus oral associado
exclusivamente a administracdo IV de célcio. Finalmente, as restantes 15 vacas (25,9%)
nao receberam qualquer suplementacdo de calcio, por apresentarem valores de iCa
superiores a 1,1 mmol/L. Embora estes esquemas correspondam ao protocolo-base
definido, ocorreram ajustes clinicos individuais, aplicados pelo Médico Veterinario
conforme a apresentacado de cada animal, tal como descrito nos Materiais e Métodos. A

distribuicdo dos protocolos de tratamento encontra-se representada na Figura 7.

Distribui¢céo dos protocolos de tratamento

Figura 7 - Distribuicdo dos protocolos de tratamento aplicados as vacas leiteiras incluidas
no estudo (n = 58), num estudo nos Agores, entre janeiro e margo de 2024.

5. Valores de calcio ionizado apés tratamento

A segunda medicao de calcio ionizado apds a administracao intravenosa de calcio
foi realizada em 27 vacas. Os valores de iCa final apresentaram uma média de 1,39 + 0,28
mmol/L, com mediana de 1,40 mmol/L, variando entre 1,00 e 2,30 mmol/L. A distribuicao

dos valores de iCa final é apresentada na Figura 8.
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Distribuicdo dos valores de iCa final
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Figura 8 - Distribuicdo dos valores de calcio ionizado apds a administracao intravenosa de
célcio (iCa final) no subgrupo de vacas avaliadas (n = 27), num estudo nos Agores, entre
janeiro e margo 2024.

6. Terapéutica de manutencgao

Na terapéutica de manutengéo recomendada apds o tratamento inicial, 32 vacas
(55,2%) permaneceram apenas sob observagéo, sem suplementagdo adicional. A
administracédo de um bélus oral de Ca BID foi recomendada em 15 animais (25,9%),
enquanto 2 vacas (3,4%) receberam indicagédo para administrar dois bélus BID. A
administracao de trés e quatro bolus BID foi menos frequente, ocorrendo em apenas uma
vaca cada (1,7% em ambos os casos). Adicionalmente, 7 vacas (12,1%) receberam
recomendacao para suplementacdo subcutanea com 100 mL de Ca BID. Tal como no
tratamento no momento da consulta, estas recomendagdes foram ajustadas de acordo com
a avaliacao clinica individual de cada vaca. A distribuicido das recomendacgdes de

terapéutica de manutencao encontra-se representada na Figura 9.
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Distribuic&do da terapéutica de manutencéo
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Figura 9 - Distribuicdo das recomendacdes de terapéutica de manutencdo apéds o
tratamento inicial de hipocalcemia em vacas leiteiras (n = 58), num estudo nos Acores,
entre janeiro e margo 2024.

7. Follow-up clinico

No follow-up realizado entre 0 5.° e 0 8.° dia pds-intervencéao, observou-se que a
grande maioria das vacas nao apresentou recidiva clinica apds o tratamento. Das 58 vacas
avaliadas, 53 (91,4%) nao recidivaram, enquanto 5 (8,6%) recidivaram, apresentando

novamente sinais clinicos compativeis com hipocalcemia.

8. Associagoes estatisticas

Nao se observou uma diferenca estatisticamente significativa entre a idade e a
ocorréncia ou ndo de hipocalcemia, quando classificada em hipocalcemia clinica,
hipocalcemia subclinica e normocalcemia (p=0,219). Porém, quando a calcemia foi
analisada de forma dicotdmica (hipocalcemia ou normocalcemia), a diferengca encontrada
foi marginalmente significativa (p=0,059). A distribuigdo dos casos evidenciou menor
ocorréncia de hipocalcemia no grupo etario 2—3 anos, comparativamente aos grupos 4—6

anos e =7 anos.

De igual forma, a paridade, categorizada em vacas com menos de trés lactacdes
e vacas com trés ou mais lactagdes, nao apresentou diferenga estatisticamente significativa

com a ocorréncia de hipocalcemia (p=0,342).

Relativamente as complicagbes periparto, verificou-se uma diferenga

marginalmente significativa entre o tipo de parto (eutdcico ou distécico) e a classificagao
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da calcemia (p=0,060), nomeadamente valores de calcemia baixos foram associados com

presenca de partos distocicos.

A suplementagao com vitamina D no periodo seco ndo apresentou associagcao

estatisticamente significativa com a ocorréncia de hipocalcemia (p=0,654).

Em relacdo a evolugao clinica, a comparacao dos valores medianos de calcio
ionizado no momento da consulta entre vacas que recidivaram e vacas que hao

recidivaram, n&o revelou diferencas estatisticamente significativas (p=0,717).

De igual modo, no subgrupo de animais em que foi possivel realizar uma segunda
medicdo da calcemia apdés a administracdo intravenosa de calcio, ndo se observaram
diferengas estatisticamente significativas nos valores de calcio ionizado final entre os
grupos de follow-up (p=0,159). Os resultados da analise estatistica inferencial das

associacgoes avaliadas estdo demonstrados na tabela 3.

Tabela 3 - Resultados da analise estatistica inferencial das associacdes avaliadas.

Variavel Variavel Teste estatistico p-value Interpretacao
independente dependente
Idade (2-3, 4-6, Calcemia (clinica, Qui-quadrado de 0,219 Nao significativa
27 anos) subclinica, Pearson

normocalcemia)
Idade (2-3, 4-6, Calcemia Qui-quadrado de 0,059 Marginalmente
27 anos) (hipocalcemia vs  Pearson significativa

normocalcemia)
Paridade (<3 vs  Calcemia (clinica, Qui-quadrado de 0,342 N&o significativa
23 lactagdes) subclinica, Pearson

normocalcemia)
Tipo de parto Calcemia (clinica, Qui-quadrado de 0,060 Marginalmente
(eutdcico vs subclinica, Pearson significativa
distdcico) normocalcemia)
Vitamina D (sim  Calcemia (clinica, Qui-quadrado de 0,654 N&o significativa
VS nao) subclinica, Pearson

normocalcemia)
iCa inicial Follow-up U de Wilcoxon- 0,717 N&o significativa
(continuo) (recidiva vs néo Mann-Whitney

recidiva)
iCa final Follow-up U de Wilcoxon- 0,159 Nao significativa
(continuo) (recidiva vs nao Mann-Whitney

recidiva)
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V. Discussao

O presente estudo teve como objetivo avaliar a utilizagdo de um medidor portatil
de célcio ionizado (Blood iCa LaquaTwin®, Horiba) para a identificacdo de hipocalcemia
em vacas de leite em contexto de campo. A avaliacdo da calcemia foi realizada no
momento da consulta da assisténcia veterinaria, recorrendo a medicédo do calcio ionizado

como forma de obter uma estimativa objetiva do estado metabdlico dos animais.

Neste contexto, observou-se uma elevada ocorréncia de hipocalcemia entre as
vacas avaliadas, incluindo casos de hipocalcemia clinica e subclinica, identificados com
base nos valores de iCa medidos. Ao contrario do descrito na maioria dos estudos
realizados em populagdes aleatérias, nos quais a hipocalcemia subclinica tende a
apresentar uma prevaléncia superior a hipocalcemia clinica, neste estudo verificou-se uma
maior proporgéo de casos de HC relativamente a forma subclinica (Reinhardt et al., 2011;
Goff, 2008).

Esta diferenca pode ser explicada, em grande parte, pelo desenho do estudo, uma
vez que a populacido analisada incluiu exclusivamente vacas para as quais foi solicitada
assisténcia veterinaria. Dessa forma, é expectavel uma maior representacdo de animais
com alteragbes clinicas suficientemente relevantes para motivar a intervencédo, o que
podera ter contribuido para a sobrerrepresentacado de casos de HC quando comparado a

estudos realizados em populagdes aleatodrias.

Ainda assim, a identificacdo de um numero relevante de casos de hipocalcemia
subclinica neste contexto clinico evidencia que esta condi¢cdo pode facilmente passar
despercebida quando a avaliagdo se baseia exclusivamente na observacdo de sinais
clinicos. Estes resultados estdo em concorddncia com a literatura, que refere a
hipocalcemia subclinica como uma condicdo de elevada ocorréncia em vacas de leite e
frequentemente nao identificada quando a avaliacido se baseia apenas na observacao
clinica, sem recurso a uma avaliagéo objetiva da calcemia (Seifi & Kia, 2017). Neste
sentido, os resultados obtidos sugerem que a avaliagdo objetiva do iCa permite uma
caracterizagdo mais completa do estado da calcemia em contexto de campo, incluindo a

identificagao de alteragdes subclinicas.

Relativamente a idade e a paridade, ndo se observaram associacoes
estatisticamente significativas com a ocorréncia de hipocalcemia no presente estudo. Ainda
assim, o valor de p obtido para a associacdo com a idade foi proximo do limiar de
significancia, sugerindo uma possivel influéncia deste fator na calcemia, mas que néo foi

detetada de forma significativa neste conjunto de animais. Importa salientar que esta

56



proximidade ao limiar de significAncia foi observada apenas quando a hipocalcemia foi
analisada de forma dicotémica, enquanto a analise tricotémica da calcemia (hipocalcemia
clinica, hipocalcemia subclinica e normocalcemia) ndo revelou associagdes relevantes,
quer para a idade, quer para a paridade. A auséncia de associagdes estatisticamente
significativas podera estar relacionada, pelo menos em parte, com a dimenséo reduzida da
amostra, o que forcou o agrupamento de casos por idades (2-3; 4-6; e >7) para permitir a
analise estatistica inferencial. Apesar de a literatura identificar a idade e a paridade como
fatores associados a um maior risco de hipocalcemia, particularmente a partir da terceira
lactacdo, essa associacado nao foi confirmada no presente estudo (Neves et al., 2017;
Venjakob et al., 2017).

No que respeita a distdcia, foi analisada a associagcido entre a hipocalcemia e a
ocorréncia de distécia no parto. No presente estudo, observou-se uma associagao
marginalmente significativa entre estas variaveis, o que podera estar relacionada com a
dimensao global da amostra e com a distribuicdo dos casos de distécia pelas diferentes
categorias de calcemia, o que limita o poder estatistico da analise. Apesar de a literatura
descrever uma associacdo entre hipocalcemia e a ocorréncia de distécia no periodo
periparto, essa associacao nao foi explicitamente observada no presente estudo (Correa
et al.,, 1992; Bahrami-Yekdangi et al., 2022). Assim, os resultados obtidos devem ser
interpretados com cautela, ndo excluindo a possibilidade de uma relagdo entre estas
condigbes, que podera tornar-se mais evidente em estudos com uma amostragem de maior

dimenséao.

Em relacédo a suplementacdo de vitamina D, foi analisada a associacdo entre a
sua administragcdo no periodo seco e a ocorréncia de hipocalcemia. No presente estudo,
ndo se observou uma associagao estatisticamente significativa entre as variaveis. A
vitamina D desempenha um papel reconhecido ha homeostasia do calcio, promovendo a
absorcdo intestinal e contribuindo para a adaptacdo metabdlica no periodo de transicéo
(Goff, 2014). Contudo, a evidéncia disponivel na literatura demonstra que os resultados da
suplementacao de vitamina D sdo variaveis e dependem fortemente do tipo de vitamina D,
da dose administrada e do momento da administragdo no periodo seco, ndo existindo
consenso quanto a sua eficacia como estratégia preventiva isolada da hipocalcemia
(Vieira-Neto et al., 2024). No presente estudo, a suplementagéo foi avaliada de forma
dicotdmica (sim/nao), ndo sendo possivel considerar a dose ou o0 momento exato da
administracao, o que podera ter condicionado a dete¢cao de um eventual efeito da vitamina
D sobre a calcemia. Importa ainda referir que, no estudo de Rodney et al. (2018), a
suplementacdo com vitamina D foi avaliada em dietas com DCAD positivo ou negativo,

ambas cuidadosamente formuladas e com controlo rigoroso da ingestao mineral. Este
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contexto difere do sistema de pastoreio das exploragdes incluidas neste estudo, onde o
DCAD da dieta nao é especificamente ajustado ou monitorizado. Dessa forma, a auséncia
de associacao observada neste estudo nao invalida o papel fisioldgico da vitamina D, mas
reforgca a complexidade da sua utilizagcdo como estratégia preventiva isolada e sugere que

a sua eficacia depende da utilizacido de protocolos de suplementacdo bem definidos.

Relativamente a associacao entre os valores de calcio ionizado e a ocorréncia de
recidiva clinica no follow-up, nao foi identificada uma relagéo estatisticamente significativa,
quer para o iCa medido no momento da consulta, quer para o iCa avaliado apds a
administragcéo intravenosa de calcio. Estes resultados sugerem que um valor pontual de
iCa pode nao ser um bom preditor isolado da evolugao clinica subsequente. A hipocalcemia
no periodo peri-parto € um processo dindmico e multifatorial, no qual a concentragao de
calcio sanguineo pode oscilar nas horas e dias seguintes ao parto, mesmo apds corregcéo
terapéutica inicial, dependendo da capacidade de adaptagdo metabdlica de cada vaca
(Goff, 2008; Goff, 2014). Adicionalmente, em sistemas de pastoreio, como é o caso das
exploragdes incluidas neste estudo, a variabilidade nutricional pode ser maior, 0 que
podera contribuir para uma variabilidade individual ainda maior na resposta a hipocalcemia.
De forma consistente, um estudo recente que avaliou diferentes pardmetros bioquimicos
como potenciais marcadores de prognostico demonstrou uma elevada variabilidade
individual e a auséncia de parametros universais fiaveis para prever a ocorréncia de
hipocalcemia ou a sua evolugao clinica (Arnold et al., 2024). Neste contexto, os resultados
obtidos indicam que a medicdo do iCa em contexto de campo pode apoiar a decisao

terapéutica imediata, ndo se relevando, contudo, um preditor isolado da recidiva clinica.

O numero de animais incluidos no estudo constituiu uma limitacdo, na medida em
que nao foi possivel analisar os resultados por idades individuais, mas apenas por grupos
etarios. O registo incompleto da sintomatologia clinica apresentada no momento da
consulta limitou igualmente a analise da relagdo entre os sinais clinicos e os valores de

calcio ionizado.

Os protocolos terapéuticos instaurados apresentaram alguma variabilidade, uma
vez que foram ajustados de acordo com a avaliagcdo clinica individual e o clinico
responsavel por cada caso, refletindo a pratica clinica de campo. Esta variabilidade,
associada a uma definicdo de caso flexivel, condicionou a analise do sucesso terapéutico

em fungao do nivel de calcemia observado.

Ainda assim, este estudo trouxe evidéncia sobre a ocorréncia de hipocalcemia em
bovinos leiteiros nos Agores e demonstrou que a utilizagdo de um medidor portatil de calcio

ionizado pode ser integrado de forma pratica na abordagem clinica, contribuindo para um
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diagnoéstico mais objetivo e para uma tomada de decisao terapéutica mais informada, com

potenciais beneficios para a producéo e o bem-estar animal.
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VI. Conclusoes

O presente estudo permitiu caracterizar a hipocalcemia clinica e subclinica em
vacas de leite em regime de pastoreio extensivo assistidas clinicamente em contexto de
campo, recorrendo a medigdo do célcio ionizado como ferramenta objetiva de apoio a
avaliagdo da hipocalcemia. Os resultados obtidos evidenciam uma elevada ocorréncia

desta afecao na populacao estudada, refletindo a natureza clinica dos animais avaliados.

De forma global, nao se identificaram associagdes consistentes entre a ocorréncia
de hipocalcemia e a idade, a paridade, a distécia, a suplementacdo com vitamina D ou a
evolugéo clinica no follow-up, reforcando o caracter multifatorial e dindmico desta patologia

no periodo peri-parto.

Conclui-se que a medicdo do calcio ionizado em contexto clinico de campo
constitui um recurso Util para apoiar a identificacdo da hipocalcemia e a decisao terapéutica
imediata, devendo a sua interpretacdo ser integrada com a avaliagc&o clinica do animal.
Neste contexto, o presente estudo contribui para a valorizagao da utilizacdo de ferramentas
portateis na avaliagdo objetiva da calcemia em pratica clinica de campo em bovinos de

leite.
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