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ASSUNÇÃO, P. C.F. Eletroforetograma das proteínas do soro de equinos 
submetidos a diferentes protocolos de exercício. Botucatu, 2013. 84 p. 
Dissertação (Mestrado) - Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, 
Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista.

RESUMO

O exercício de alta intensidade em animais está associado à lesão de

células musculares e à indução da resposta de fase aguda (RFA). Uma das 

alterações provocada por esta RFA é o estimulo da síntese de proteínas de 

fase aguda pelo fígado e por órgãos extra-hepáticos. Esta RFA é rápida e não 

específica. Foram utilizados dez equinos das raças Puro sangue Árabe (n=5) e 

Crioula (n=5), submetidos a testes de exercício de rápida aceleração e curta 

duração predominantemente anaérobico (TRA) e exercícios de baixa 

intensidade e longa duração (TLD) predominantemente aeróbico em esteira. 

Amostras de sangue venoso foram colhidas antes do inicio do exercíco (T0) e

em diferentes momentos após o exercício: imediatamente após (T1), 30 

minutos (T2), 03h (T3), 12h (T4), 24h (T5) e 48h (T6) após o exercício. A

avaliação dos protocolos de exercício baseou-se na avaliação da atividade 

sérica de creatina quinase (CK) e na dosagem de fibrinogênio e proteínas de 

fase aguda por SDS-PAGE. Observou-se diminuição nas concentrações de 

h���������	�� ��������� 	�� TRA, entre os momentos T1 e T2 e entre T1 e T4

após a prática do mesmo. As concentrações de albumina apresentaram 

aumento (p<0,05) no T2, no protocolo TLD. Os valores de �-1 glicoproteína 

ácida apresentaram aumento significativo (p<0,05) quando comparados os 

protocolos TRA E TLD no T2.

Palavras chave: equinos, resposta de fase aguda, proteínas séricas,

creatina quinase.



 

 

ASSUNÇÃO, P. C.F. Electrophoretogram of serum proteins in horses 
subjected to different exercise protocols. Botucatu, 2013. 84p. Botucatu, 
2013. Dissertação (Mestrado) - Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, 
Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista.

ABSTRACT

The high intensity exercise in animals is associated with muscle cell 

lesions and an acute phase response (APR). One of the changes promoted by 

this APR is the stimulus to produce acute phase proteins by the liver and extra-

hepatic organs. This APR is fast and non-specific. Ten horses were used: five 

Arabian breed and five Creole breed. These animals were submitted to rapid 

acceleration and short duration exercises (TRA) and low intensity and long 

duration exercises on treadmill. Blood samples were obtained before (T0) and 

in different moments after exercise: immediately after (T1), 30 minutes(T2), 3 

hours(T3), 12 hours(T4), 24 hours (T4)and 48 hours(T5) after the exercises. To 

evaluate the different exercise protocols, the creatine kinase serum activity and 

fibrinogen concentration were determined. Serum electrophoresis was also 

performed by means of SDS-PAGE. Observed a decrease in the concentrations 

of haptoglobin ������������	������between T1 and T2 and between T1 and T4 

after practice the same. Albumin concentrations showed an increase (p <0.05) 

in T2, the protocol TLD. The values ��� �� !-acid glycoprotein showed a 

significant increase (p <0.05) when compared protocols TRA AND TLD in T2.

Key words: horses, acute phase response, serum proteins, creatine 

kinase.
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1. INTRODUÇÃO

Dentre os animais de esporte, os equinos tem a habilidade única em 

aumentar sua demanda de oxigênio num fator de 60 vezes durante exercício 

intenso, além de apresentar um metabolismo energético elevado, tornando-os 

um excelente modelo para investigação de processos patológicos relacionados 

ao exercício (ART e LEKEUX, 2005).

A atividade física é uma forma conhecida de estresse e a exposição 

crônica a ela, chamada de treinamento físico é capaz de disparar alterações 

em a resposta a alterações causada por este estresse (SCHNEIDER & 

OLIVEIRA, 2004). Embora a prática de exercícios físicos seja amplamente 

recomendada, a participação em eventos esportivos cada vez mais exaustivos 

exige a compreensão da resposta fisiológica para a segurança do animal atleta 

(WATANABE, 2007; YONEZAWA, 2010).

É complexa a relação entre a prática do exercício e o sistema imune e a 

susceptibilidade a desenvolver doenças. Mesmo com o grande número de 

variáveis relacionadas nesta área, aparentemente o estresse causado pelo 

exercício tem dois efeitos no sistema imune, aumento ou supressão do mesmo. 

Embora ainda não tenha sido bem documentado, o exercício pode induzir 

imunossupressão que contribui para o aumento da incidência e gravidade de 

algumas doenças observadas em cavalos de corrida e de alto rendimento 

(HAIN et al., 1996).

O exercício de alta intensidade, portanto, pode estar associado à 

presença de lesão muscular e por consequência a resposta de fase aguda pelo 

organismo e produção das proteínas de fase aguda. A produção destas 

proteínas pode ser entendida como uma resposta ao estresse, que apesar das 

alterações nas concentrações das mesmas sejam decorrência de uma resposta 

transitória, essas tem importância devido à diminuição de algumas funções da 

resposta imune frente a exercícios de alta intensidade (ROSA et al., 2002).

Esta resposta de fase aguda está relacionada a processos inflamatórios 

(ou não) em estágios iniciais, não específicos. No sítio inflamatório, ocorrem 

alterações que promovem a liberação de citocinas, resultando em respostas 

sistêmicas, como febre, leucocitose e síntese e liberação de proteínas de fase 

aguda (ECKERSALL, 2008).
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Equinos submetidos a exercícios de ultramaratona apresentaram 

alterações na resposta de fase aguda, como consequência ao exercício,

similares a condições clínicas ou cirúrgicas (FAZIO et al., 2013). Além destes, 

Fallon et al (2011), afirmaram que a resposta de fase aguda provocada pelo 

exercício está relacionada com a lesão muscular e consequente inflamação, 

confirmada pelo aumento da atividade sérica de creatina quinase (CK).

Durante o processo inflamatório ocorrem alterações nas concentrações 

das proteínas séricas, que refletem a resposta de fase aguda. Em humanos e 

animais domésticos, a avaliação das concentrações de proteína C reativa 

(CPR), haptoglobina (Hp) e amiloide A sérico (SAA) são descritos e utilizados 

para avaliar a higidez, incluindo a detecção de inflamações subclínicas, 

avaliação da gravidade do processo e período de convalescência (CYWINSKA 

et al., 2010).  Essas alterações podem ser encontradas relacionadas ao 

exercício já que o mesmo promove alterações reversíveis que podem ser 

determinadas e quantificadas laboratorialmente (GONDIM et al., 2013).

Desta forma, o objetivo deste estudo foi investigar as concentrações de 

proteínas de fase aguda (PFAs) antes e após a prática de diferentes protocolos

de exercícios, bem como relacionar estas avaliações com presença de lesão 

muscular (estresse) causada também pelo exercício.



15 
 

2. REVISÃO DE LITERATURA

2.1 O EXERCÍCIO / CAVALO ATLETA
Considerando-se o bem-estar dos equinos, podem ser observados 

alguns fatores que estão relacionados ao comportamento nas pistas, como as 

relações homem–animal, animal–ambiente (temperatura ambiente, umidade 

relativa do ar, altitude, radiação solar, poluição sonora), além dos sistemas de 

manejo, estado físico e outros. Todos esses agentes podem interferir no 

desempenho de um cavalo atleta. Por serem muitas vezes agentes agressores, 

podem promover, no organismo, reações não específicas de adaptação, e 

consequentemente, alteração da secreção hormonal e das características 

fisiológicas, requerendo, portanto, cuidados especiais (HODGSON, 1994).

O exercício causa um estresse físico, que pode ter como resultado 

alterações químicas e celulares. Essas alterações dependem de um número de 

fatores como clima, condições corporais, nutrição e o tipo de duração do 

exercício. O exercício prolongado pode alterar a hemostasia do organismo, 

como já demonstrado em atletas humanos (FALLON et al., 2001). Em cavalos 

atletas o exercício induz alterações nos constituintes bioquímicos do plasma 

(FAZIO et al., 2010).

A resposta ao exercício poder ser dividida em dois componentes: 

resposta aguda e adaptação crônica, sendo que a aguda é a resposta 

transitória ao estresse, e a crônica uma resposta que permite o organismo a 

tolerar de maneira adequada o estresse. As alterações da resposta imune 

temporárias, causadas por uma sessão de exercício, são conhecidas como 

resposta aguda ao exercício (ROSA et al., 2002).

Os treinamentos com animais, para melhorar capacidade de 

desempenho e participação em provas de corridas ou enduros equestres, têm 

se tornado cada vez mais comuns, mas a busca por estes objetivos deve 

respeitar limites fisiológicos. A prática extenuante de exercício sem cuidados

acarreta em uma síndrome de excesso de treinamento (overtraining). Essa 

síndrome é caracterizada como um distúrbio neuroendócrino provocado pela 

falta de compatibilidade entre a prática esportiva e os momentos de descanso, 

levando a problemas metabólicos (BARBANTIL, 1997; ROGERO et al., 2005). 

Um dos mecanismos metabólicos que pode explicar essa síndrome é que 
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microtraumas teciduais adaptativos ocorrem normalmente durante a execução 

de exercícios e a recuperação depende apenas de um programa de 

treinamento adequado, caracterizado por períodos de repouso suficientes. 

Estes microtraumas resultam em uma resposta inflamatória moderada, que tem 

como finalidade um processo de cicatrização com consequente adaptação 

muscular, óssea e articular. Essas respostas inflamatórias locais resultam em 

processos de recuperação do trauma. No entanto, acredita-se que essa 

recuperação não pode ser alcançada por atletas que estejam realizando 

treinamentos de alta intensidade e a inflamação aguda e local pode evoluir 

para um quadro de inflamação crônica e acarretar em uma possível inflamação 

sistêmica, sendo que parte desta envolve a ativação de monócitos circulantes, 

que sintetizam citocinas pró-inflamatórias como as interleucinas 1 e 6 (IL-1 e IL-

6) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-��� �"#$�%�� '���*� "#$�%�� '��+*�

ROGERO et al., 2005).

As citocinas pró-inflamatórias exercem sua ação por meio da regulação 

da função hepática, promovendo a manutenção da glicemia e favorecendo a 

síntese de proteínas de fase aguda (PFAs) relacionadas ao processo de 

inflamação, concomitante ao estado hipercatabólico (SMITH, 2004; ROGERO 

2005).

A resposta de fase aguda foi investigada por Fallon (2001) em humanos 

submetidos a exercícios prolongados (ultramaratona) associando as proteínas 

de fase aguda à lesão muscular, que foi comprovada pelo aumento da 

atividade sérica da creatina quinase. Neste estudo, ocorreu uma reação de 

fase aguda análoga a que ocorre em processos inflamatórios, devido ao 

aumento significativo na concentração sérica de CPR durante os dias do 

treinamento e pós-treinamento e da concentração sérica de haptoglobina. Não 

houve diferença significativa nas concentrações de albumina e alfa-1

antitripsina (AAT). Porém, poucos estudos foram realizados para avaliar a 

concentração das proteínas de fase aguda (PFAs) durante o treinamento físico 

em animais, até mesmo em humanos.

Fazio et al. (2010) avaliaram alterações nas concentrações das PFAs 

em equinos durante um programa de treinamento semanal prolongado. Houve 

diferença significativa nas concentrações de fibrinogênio após 60 dias e um 

aumento gradual da concentração de haptoglobina durante todo o treinamento.
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De acordo com Snow (1983) e Hain et al. (1996), o aumento da 

liberação da adrenalina provocada pela prática do exercício pode resultar em 

uma contração esplênica que irá promover não só a liberação de eritrócitos na 

circulação periférica, mas também de leucócitos. A variação na contagem total 

de leucócitos é a resposta mais comum à inflamação (WEISER, 2004). O 

exercício normalmente induz uma resposta similar à resposta imune, que tem 

como resultado um aumento do número total de leucócitos. Assim, o exercício 

induz a leucocitose e geralmente é comparado como uma resposta a uma 

inflamação e induz a resposta de fase aguda pelo organismo (FAZIO et al., 

2010). A leucocitose decorrente de exercícios de alta intensidade é promovida 

pela secreção de epinefrina e cortisol (TIZARD, 2009; HINCHCLIFF, et al., 

2004).

Segundo Rosa et al. (2002), a reposta dos neutrófilos polimorfonucleares 

a uma sessão única de exercício depende da sua intensidade. A neutrofilia 

observada logo após o exercício pode ser decorrente de alterações 

hemodinâmicas associadas à ação de catecolaminas. Várias horas após o 

exercício pode ocorrer um pico de neutrofilia decorrente da mobilização de 

células do pool marginal para o pool circulante em resposta a elevação das 

concentrações plasmáticas de cortisol. Estes mesmos autores relatam que 

tanto a resposta funcional ao exercício quanto o trabalho moderado, associam-

se ao aumento da função do neutrófilo, aumento das funções quimiotáticas e 

fagocíticas, bem como da atividade antimicrobiana e que o estresse causado 

pelo exercício parece ter efeito estimulante na maioria das células da série 

monócito e macrófago, provocando monocitose transitória, decorrente da ação 

das catecolaminas. Com relação à função, são descritas alterações como: 

quimiotaxia, fagocitose e atividade citotóxica, possivelmente associada às 

secreções aumentadas de cortisol, prolactina e tiroxina.

2. 2 PROTEÍNAS

As proteínas são cadeias polipeptídicas de aminoácidos. A estrutura 

primária de uma proteína é a sequência de aminoácidos que constitui uma 

composição única da mesma. Com 20 aminoácidos diferentes que ocorrem em 

proteínas e com a possibilidade de mais de uma centena de aminoácidos que 
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constituem a estrutura primária de cada uma das proteínas, há um número 

quase infinito de potenciais proteínas que podem estar presentes em células e 

tecidos (ECKERSALL, 2008; STOCKHAM e SCOTT, 2011).

Proteínas são compostos indispensáveis à vida e compõem a base das 

estruturas de células, órgãos e tecidos. Agem como catalisadores em reações 

bioquímicas, tampão ácido-base, nutrientes, manutenção da pressão osmótica 

e como hormônios na regulação endócrina. Portanto, a avaliação das 

concentrações séricas de proteínas totais e suas frações são importantes no 

auxílio do diagnóstico clínico (ECKERSALL, 2008).

2.2.1 PROTEÍNAS DE FASE AGUDA (PFAs)

Qualquer processo inflamatório que acompanha lesão tecidual induz a 

liberação de citocinas pró-inflamatórias. Essas citocinas, além do óxido nítrico e 

glicocorticoides, ativam e modulam a resposta de fase aguda e a liberação de 

proteínas de fase aguda, principalmente pelo fígado (GRUYS et al., 2005).

As citocinas pró-inflamatórias são responsáveis pela indução de febre e 

catabolismo muscular. Promovendo a ativação de precursores de leucócitos na 

medula óssea. São responsáveis pelo amplo efeito de sinergismo e 

antagonismo que influenciam a resposta imune específica contra antígenos e 

invasão de microrganismos (GRUYS et al., 2005; TIZARD, 2009).

A resposta de fase aguda é uma reação promovida pela produção e 

liberação de citocinas, incluindo interleucinas IL-1, IL-6 e TNF-���>��������?@���

promovem alterações essenciais para a defesa e adaptação do organismo, 

como alterações hormonais e produção de proteínas de fase aguda 

(CYWINSKA et al., 2010; ECKERSALL, 2008; PETERSEN et al., 2004). A IL-6

é o principal mediador para a secreção dessas proteínas pelos hepatócitos. 

Posteriormente, o TNF-�� �����[�� 
�� 
���bolismo muscular que também é 

mediado por glicocorticoides, além da hiperglicemia causada pela liberação de 

glucagon e captação de aminoácidos pelo fígado. A IL-1 estimula o aumento do 

fluxo sanguíneo de aminoácidos e ativação do sistema pituitária-adrenal

(ECKERSALL, 2008; GRUYS et al., 2005).

As respostas das PFAs não são específicas e ocorrem alterações nas 

suas concentrações na presença de infecções, inflamações, trauma cirúrgico 
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ou estresse (PETERSEN et al., 2004; GRUYS et al., 2005; CRISMAN et al., 

2008; ECKERSALL e BELL, 2010; KJELGAARD-HANSEN e JACOBSEN, 

2013). Essas proteínas são consideradas como parte da resposta imune inata 

não específica, envolvendo a recuperação da homeostase e restrição do 

crescimento microbiano antes dos animais desenvolverem imunidade adquirida 

a um determinado desafio (MURATA et al., 2004; ECKERSALL, 2008).

Após o estímulo pró-inflamatório, a IL-6 promove a diminuição de IL-1 e 

TNF-�������[�	���
���
��
����������?@����������	
�?\����������������������

aguda ocorre pela rápida remoção de citocinas no fígado, realizada pela IL-10, 

promovendo a supressão local de produção de IL-6, e por efeitos que inibem a 

produção de PFAs. Parte da resposta de fase aguda é suprimida pelas IL-1 e 

IL-4 e algumas PFAS que modulam a produção destas citocinas (GRUYS, 

2005).

A concentração de PFAs circulantes varia de acordo com a gravidade 

do processo e extensão de lesão tecidual. A determinação dessa concentração 

é útil para o auxílio no diagnóstico e prognóstico de distúrbios inflamatórios, 

além de possibilitar o monitoramento de uma determinada terapia e para 

avaliar o estado de saúde (BELL et al., 2008; ECKERSALL, 2008).

As PFAs podem ser classificadas em positivas ou negativas. Nas 

positivas enquadram-se, dentre outras, a alfa-1 glicoproteína ácida (AGP), a 

haptoglobina (Hp), proteína C reativa (CPR), amiloide A sérico (SAA). No 

segundo grupo, destacam-se a albumina e a transferrina e suas concentrações 

séricas tendem a diminuir na presença de condições inflamatórias (KANEKO, 

2008; CRISMAN et al., 2008). 

Segundo Eckersall e Bell (2010), em todas as espécies animais as PFAs 

são classificadas de acordo com a resposta que apresentam, como: maior, 

moderada e menor resposta. Sendo que as “major”, ou seja, de resposta maior, 

���\�� �����	���� ��� ���]�� 
�	
�	���?\�� 	�� ����� ��� !^�_`�� ��� �	������

saudáveis e podem ter suas concentrações elevadas em 100-1000 vezes 

quando existe um estímulo inflamatório, tendo seu pico em 24-48 horas e um 

declínio rápido na fase de recuperação. As proteínas consideradas de resposta 

moderada elevam as suas concentrações em cinco-10 vezes quando ativadas, 

apresentando um pico depois de dois a três dias e com declínio mais lento que 
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da maior. As menores ou “minor” têm o um aumento gradual das suas 

concentrações basais em 50 a 100%. 

Os componentes da resposta de fase aguda aumentam em conjunto, 

embora nem todos estes tenham suas concentrações elevadas de maneira 

uniforme, mesmo que nas mesmas condições (CRISMAN et al., 2008; 

PRINCE, 2002).

Para a espécie equina, consideram-se como as mais importantes PFAs 

a ceruloplasmina, a haptoglobina e amiloide A sérico (ECKERSALL, 2008). Nos 

equinos a única proteína de fase aguda considerada como “major” é o amiloide 

A sérico (SAA) (ECKERSALL, 2008). As proteínas consideradas de resposta 

moderada estão sempre presentes em pequenas quantidades no plasma de 

cavalos sadios e o aumento das suas concentrações é geralmente lento, de 

dias a semanas. Exemplos de proteínas de fase aguda moderada incluem: 

|���������	�� �%���� �����	��}	��� ������ �1-glicoproteína ácida (AGP) e 

ceruloplasmina (Cp) (CRISMAN et al., 2008).

As PFAs podem ser usadas como alternativa no monitoramento da 

saúde animal. Estas são consideradas uma ferramenta útil devido a sua 

resposta sistêmica ao estímulo inicial. No entanto, não são utilizadas para 

estabelecer um diagnóstico específico e também não podem prever a extensão

do curso de uma lesão individual no animal. Para avaliação de rebanho, as 

PFAs podem ser úteis para determinar se existe a propagação e prevalência 

clínica e subclínica de algum processo inflamatório indicado pelo aumento da 

concentração de determinada proteína (PETERSEN et al., 2004).

Segundo Jacobsen et al. (2005), o a SAA pode ser um marcador 

inflamatório mais eficiente em doenças ativas em equinos do que o tradicional 

marcador fibrinogênio e contagem total de leucócitos, pois trata-se de uma 

proteína “major”, ou seja, de resposta maior. Porém, para esta avaliação faz-se 

necessária à obtenção de amostras sequenciadas, identificando e avaliando o 

aumento ou diminuição dessa proteína durante o processo inflamatório, nos 

momentos adequados.
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2.2.1.1 PROTEÍNAS DE FASE AGUDA NEGATIVAS
São aquelas que têm sua concentração diminuída durante a resposta de 

fase aguda que ocorre durante o processo inflamatório. Esta resposta pode ser 

rápida e significativa, depois de 24 horas, ou pode ser mais gradual depois de 

dias (ECKERSALL, 2008).

ALBUMINA 

É a proteína mais abundante no plasma, sendo que esta corresponde a 

de 35 a 50% da concentração total de proteína e tem um peso molecular de 

66,4 kDa. É uma proteína sintetizada no citoplasma dos hepatócitos. A taxa da 

síntese de albumina é controlada pela pressão coloidosmótica, embora possa 

ser influenciada por hormônios como insulina, tirosina e cortisol. Apenas parte 

desta proteína está presente no sangue, o restante se encontra no espaço 

intersticial. O catabolismo da albumina ocorre em diferentes tecidos como, 

músculo, fígado, rim (ECKERSALL, 2008; PRINSEN e VELDEN, 2004).

A albumina, portanto, auxilia na manutenção da pressão coloidosmótica 

e do volume sanguíneo. Outra função é o transporte de diversos metabólitos 

que circulam no sangue. Substâncias como ácidos graxos, cálcio, colesterol, 

bilirrubina, circulam ligados à albumina. Além destes, diversos agentes 

farmacológicos também podem ser ligados a esta proteína. (ECKERSALL, 

2008).

TRANSFERRINA

É uma proteína responsável pelo transporte de ferro no sangue e 

também é considerada como uma proteína de fase aguda negativa nos 

mamíferos, mas a sua maior aplicabilidade diagnóstica está relacionada em 

mamíferos com doenças ligadas ao metabolismo do ferro (ECKERSALL, 2008).

A transferrina está relacionada à imunidade inata por se ligar aos íons 

ferro prevenindo a proliferação de patógenos e parasitas que utilizam este 

nutriente. Concentrações diminuídas de transferrina pode ser consequência da 

produção inadequada desta proteína por danos nos hepatócitos, doença renal, 

leucemias, inflamação aguda e crônica (MURATA et al., 2004).
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2.2.1.2. PROTEÍNAS DE FASE AGUDA POSITIVAS

FIBRINOGÊNIO (Fb)

Fibrinogênio é uma proteína de fase aguda, produzida pelos hepatócitos 

com peso molecular de 340 kDa (ECKERSALL, 2008; STOCKHAM e SCOTT, 

2011). O fibrinogênio é produzido somente pelo fígado é um precursor de 

fibrina, está presente livre no plasma e nos grânulos plaquetários (KANEKO et 

al., 2008).

Segundo Stockham e Scott (2011), como o fibrinogênio é uma PFA 

positiva, espera-se que a concentração plasmática desta proteína aumente 

durante um processo inflamatório. Entretanto, quando ocorre inflamação 

simultaneamente com um processo de coagulação e fibrinólise o aumento no 

consumo desta proteína pode mascarar a elevação na produção de 

fibrinogênio. 

Segundo Eckersall (2008) e Hulten et al. (2002) o fibrinogênio é 

considerado uma PFA de resposta moderada de acordo com estudos 

relacionados em artrites em equinos, mas as concentrações de haptoglobina e 

do amiloide A sérico apresentaram aumentos nas suas concentrações séricas 

anteriores a elevação do fibrinogênio.

Crisman et al. (2008) sugeriram que a alteração na concentração de 

fibrinogênio não é necessariamente o melhor método para detecção e 

avaliação de uma inflamação, devido a sua resposta de fase aguda moderada, 

comparada com outras proteínas de fase aguda, dificultando assim a sua 

utilidade clínica, apesar da técnica (precipitação térmica) para sua 

determinação ser de fácil aplicação e utilizada há bastante tempo 

(ECKERSALL, 2008). 

HAPTOGLOBINA (Hp)

A haptoglobina é uma glicoprote~	��
������������
�
	���������� ��
���

a alfa apresentando um peso molecular de 16 a 23 kDa e a unidade beta de 35 

��+�������>������
�
	��������\��
����	������� ���������
�������-�-�-�����

função primária da haptoglobina é se ligar a hemoglobina livre no sangue, para 

prevenir lesões teciduais oxidativas. Essa cadeia haptoglobina hemoglobina 

(Hp-Hb), reduz a disponibilidade para utilização bacteriana, do resíduo heme e 
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seu íon ferro. Sendo assim, a Hp tem uma atividade antibacteriana indireta 

(ECKERSALL, 2008).

A cadeia Hp-Hb também é reconhecida pela via CD163, um receptor de 

membrana específico em macrófagos, e está relacionada à fagocitose, entre 

outras atividades imunomodulatórias, como quimiotaxia de granulócitos, 

inibição da proliferação de mastócitos e inibição da proliferação de células T 

(MURATA et al., 2004; ECKERSALL, 2008). Está relacionada à cicatrização de 

feridas, pela estimulação da angiogênese. O aumento das concentrações 

séricas de haptoglobina podem ser um indicador sensível de hemólise intra ou 

extravascular e de infecção ou inflamação em equinos (CRISMAN et al., 2008). 

As suas concentrações séricas podem ser influenciadas por outros fatores não 

relacionados à resposta de fase aguda, como doenças renais e icterícia 

obstrutiva, que podem causar hiperhaptoglobulinemia (PETERSEN, et al., 

2004).

O perfil da resposta de fase aguda da haptoglobina difere entre as 

espécies. Em ruminantes, a Hp é considerada uma proteína “major” devido a 

sua rápida resposta de fase aguda em processos inflamatórios. Além disso, em 

bovinos esta proteína é um marcador efetivo da presença, gravidade e 

recuperação, em casos de mastite, enterite, pneumonia, endocardite e 

endometrite (ECKERSALL, 2008; MURATA et al., 2004; PETERSEN et al., 

2004). Em equinos, observou-se aumento na concentração desta proteína nos 

casos de resposta inflamatória sistêmica, laminites e após castração com 

complicações pós-operatórias. Porém, não foram encontradas alterações desta 

proteína em cavalos com cólica (ECKERSALL, 2008; FAGLIARI et al., 2008).

AMILOIDE A SÉRICO (SAA)

O peso molecular desta proteína em sua forma natural é de 

aproximadamente 180 kDa, pois geralmente forma um complexo com 

lipoproteínas. Após a desnaturação, o peso estimado de suas subunidades é 

de 9 a 14 kDa (PETERSEN et al., 2004).

Em humanos, quatro isoformas foram identificadas e separadas 

geneticamente. São elas: SAA 1, SAA 2, SAA 3 e SAA 4. As isoformas SAA 1 e 

2 são produzidas no fígado e têm suas concentrações elevadas em resposta a 

uma reação de fase aguda. Em contrapartida, a isoforma SAA4 é produzida 

normalmente em baixas concentrações no fígado e não é influenciada pela 
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resposta de fase aguda. A isoforma SAA3 tem suas concentrações 

aumentadas na resposta de fase aguda, é produzida pelo tecido adiposo e 

pulmão, ovário e glândula mamária. Além disso, também pode ser encontrada 

no colostro dos bovinos. O SAA sérico é precursor do amiloide A, portanto, está 

relacionado também com a patogenia da amiloidose (HULTEN et al., 1997; 

ECKERSALL, 2008). Três isoformas do SAA (SAA1, SAA2, SAA3) foram 

descritas em equinos. A secreção de SAA3 foi demonstrada na glândula 

mamária (colostro) e articulação (líquido sinovial) de equinos (CRISMAN et al., 

2008).

As funções do SAA incluem a ativação ou a inibição das funções dos 

leucócitos, a migração de células inflamatórias para o local da infecção, a 

inibição da proliferação das células endoteliais e linfócitos, a inibição da 

agregação de plaquetas e a fagocitose. O SAA pode também estar ligado à 

liberação de mieloperoxidase e migração direta de fagócitos, além de modular 

e remodelar a degradação de tecido conjuntivo (GRUYS et al., 2005; CRISMAN 

et al., 2008).

Em equinos, alterações das concentrações do SAA estão relacionadas à 

diversas doenças como inflamações e infecções, em pós-operatórios, artrite, 

sepse, enterite, pneumonia, diarreia e trauma cirúrgico. A avaliação das 

concentrações de SAA deve ser realizada em equinos com cólica, 

principalmente quando esta é estimulada por um processo inflamatório 

(ECKERSALL, 2008). Infecção experimental com herpes vírus equino e com o 

vírus da influenza equina demonstraram aumento na concentração de SAA 

(HULTEN et al., 1999; ECKERSALL, 2008).

De maneira geral, a sensibilidade e o perfil cinético do SAA, quando 

comparado com outras PFAs moderadas como o fibrinogênio, fazem desta 

proteína o marcador ideal de inflamação e lesão tecidual em equinos 

(CRISMAN et al., 2008).

CERULOPLASMINA (Cp)

A ceruloplasmina é uma proteína com peso molecular de 151 kDa. Está 

relacionada com o transporte de cobre e oxidação do ferro. No entanto, o 

mecanismo de incorporação do cobre pela ceruloplasmina ainda não está bem 

definido. O aumento nas suas concentrações revela uma resposta de fase 
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aguda durante a inflamação, infecção e trauma como resultado do aumento da 

expressão gênica desta proteína em tecido hepático e extra-hepático, como 

baço, pulmão, testículo e cérebro (ECKERSALL, 2008; HELLMAN e GITLIN, 

2002).

Segundo Jacobsen (2007), a ceruloplasmina apresenta concentrações 

diminuídas ao nascimento, desnutrição, nefrose e distúrbios hepáticos 

associados à. intoxicação por cobre. A deficiência por cobre tem como 

resultado uma diminuição na circulação de ceruloplasmina e um acúmulo de 

ferro no fígado e outros tecidos.

Segundo um estudo realizado por Gondim et al. (2013), o aumento da 

ceruloplasmina em intervalos de seis e doze horas após o exercício também 

pode ser indicativo de processo inflamatório ou também proteção tecidual 

contra subprodutos do metabolismo oxidativo, pois durante o exercício físico 

intenso, há liberação de espécies reativas de oxigênio (RÁDAK, 2000) e 

estímulo ao processo inflamatório por meio da liberação de citocinas (FOX et 

al., 1995). Desta forma, é possível que o aumento de ceruloplasmina em 

resposta às interleucinas no exercício físico esteja também associado ao seu 

papel como antioxidante (MEYER et al., 2001).

ALFA-1 ANTITRIPSINA (AAT)

A alfa-1 antitripsina (AAT) é uma glicoproteína da família das inibidoras 

de proteases séricas sintetizadas, principalmente, pelo fígado e, em menor 

quantidade, pelos monócitos, macrófagos broncoalveolares e glândula 

mamária. A sua principal função é inibir a protease elastase dos neutrófilos, 

que, ao ser liberada nos locais de inflamação, promove destruição tecidual. A 

AAT é a proteína responsável pela maior parte da proteção antiproteásica do 

sistema respiratório e sua síntese é estimulada durante a resposta inflamatória 

aguda (ECKERSALL, 2008; DiFILLIPO et al., 2011).

Humanos podem apresentar uma deficiência desta proteína, sendo um 

distúrbio hereditário e muitas vezes letal. Nestes casos, os indivíduos 

desenvolvem doenças respiratórias graves (enfisema pulmonar), hepatite e 

cirrose. No entanto, não há relatos disponíveis na literatura sobre esta condição 

em animais (CRYSTAL, 1990).
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Gondim et al. (2013), encontraram aumento significativo nas 

concentrações de AAT, albumina, ceruloplasmina e haptoglobina em equinos 

de polo. As elevações nas concentrações dessas proteínas foram observadas 

cinco minutos após o exercício (partidas de polo), mas não foram observadas 

alterações significativas nas concentrações dessas proteínas após seis e doze 

horas de exercício. Pôneis submetidos à laminite experimental apresentaram 

aumento significativo nas concentrações plasmáticas de AAT (FAGLIARI et al., 

1998).

ALFA-1 GLICOPROTEÍNA ÁCIDA (AGP)

É uma glicoproteína com uma massa molecular de aproximadamente 

43kDa, composta por ligações covalentes de carboidratos. Embora o papel 

preciso desta proteína ainda não seja muito esclarecido, está ligada a vários 

metabólitos endógenos como a heparina, histamina, serotonina, esteroides e 

catecolaminas (ECKERSALL, 2008). AGP é secretada principalmente pelos 

hepatócitos e contribui para a homeostase reduzindo a lesão tecidual 

associada com o processo inflamatório em células extra-hepáticas, endoteliais 

e epiteliais. Esta proteína é um agente anti-inflamatório natural, pois inibe a 

ativação de neutrófilos e aumenta a secreção de Il-1 e atua na depuração de 

lipopolissacarídeos neutralizando sua toxicidade. É responsável pela inibição 

da indução da mitose e proliferação de linfócitos (MURATA et al., 2004).

Na maioria das espécies, a AGP é considerada uma proteína de fase 

aguda de resposta moderada, que tem suas concentrações elevadas mais 

lentamente (ECKERSALL, 2008). As concentrações plasmáticas de AGP 

apresentaram elevações significativas em potros com laminite (FAGLIARI et al., 

1998).

2.2.2 AVALIAÇÕES LABORATORIAIS DAS PROTEINAS DE FASE 
AGUDA 

Os métodos laboratoriais de determinação das proteínas têm por 

finalidade identificar e avaliar quantitativamente as mesmas. A eletroforese é 

um método inespecífico no qual as proteínas se movem por meio de um campo 

elétrico formando picos que permitem a identificação e quantificação relativa 
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das mesmas e sua principal utilização é identificar os picos de variações 

proteicas (ECKERSALL, 2008).

Atualmente, utiliza-se para eletroforese de proteínas o gel de 

poliacrilamida contendo dodecil sulfato de sódio (SDS-PAGE). Durante a 

polimerização da acrilamida para formar o gel de uso, a proporção de ligações 

cruzadas entre as cadeias de polímeros pode ser controlada, e o gel forma 

uma “peneira” molecular, que controla a migração das proteínas de acordo com 

o seu tamanho. Uma vez no gel, a separação é baseada pela massa e pela 

carga. Neste método faz-se um pré-tratamento das proteínas com o 

aquecimento em solução detergente dodecil sulfato de sódio (SDS) e o agente 

������
?\�����������
�������	����>�������������"�"-PAGE, foi introduzido por 

Laemmli (1970) e a separação das proteínas por esta técnica aumenta a 

complexidade de interpretação do eletroforetograma (ECKERSALL, 2008).

Estudos estão sendo desenvolvidos para aplicação de outras técnicas 

para avaliação de proteínas de fase aguda de resposta maior em cães, felinos 

e equinos, melhorando assim aspectos práticos e para fins de diagnóstico de 

rotina (KJELGAARD e JACOBSEN, 2013).

Christensen et al. (2012) realizaram investigações para avaliar a 

aplicação de um teste de imunoensaio automatizado de turbidimetria por 

aglutinação em látex (LAT) baseado em anticorpos monoclonais de amiloide A 

sérico de humanos, para avaliação desta proteína (SAA) em cães, gatos e 

equinos. Foi também realizada uma comparação entre os métodos utilizados 

para determinação de SAA em equinos e felinos e uma avaliação da 

performance de SAA em cães. O teste LAT apresentou uma performance

analítica aceitável por se tratar de um método rápido e de fácil aplicação, 

tornando sua utilização facilitada na rotina laboratorial. Técnicas para 

determinar a concentração de Hp em equinos incluem imunodifusão radial, 

eletroforese e imunoturbidimetria (CRISMAN et al., 2008).
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3. OBJETIVOS

Testar a hipótese de que a prática de exercícios em esteira de alta 

velocidade, tanto de rápida aceleração e curta duração, como de baixa 

intensidade e longa duração, promovem alterações nas concentrações das 

proteínas séricas, causado pela resposta estimulada pela prática de exercício 

(estresse) em equinos das raças Árabe e Crioula em diferentes momentos.
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4. MATERIAL E MÉTODOS

4.1 Animais e seu manejo

Os procedimentos deste estudo foram realizados de acordo com o 

Protocolo nº 62/2012-CEUA da Comissão de Ética no uso de animais da 

Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia- Unesp, câmpus Botucatu 

(ANEXO).
Foram utilizados 10 equinos, cinco da raça Puro Sangue Árabe e cinco 

da raça Crioula, adultos, machos e fêmeas, clinicamente sadios. Os animais 

foram mantidos em piquetes do Hospital Veterinário da Faculdade de Medicina 

Veterinária e Zootecnia (FMVZ) da Universidade Estadual Paulista (UNESP), 

Câmpus de Botucatu, sob as mesmas condições de manejo alimentar e 

sanitário. Os animais sem treinamento físico por mais de um ano, com idade 

variando entre oito a dez anos, sendo quatro machos e seis fêmeas e peso 

médio de 372,1 ± 32,9 Kg, foram considerados hígidos mediante exames 

hematológicos e bioquímicos séricos. O manejo nutricional constituiu de 

alimentação à base de feno de capim “coast-cross” (Cynodon dactylon), ração 

comercial para equinos (Ração Proequi 13® - Guabi, Mogiana Alimentos S/A, 

Campinas, Brasil), suplemento mineral (Sal mineral Guabiphos Centauro 80 ® -

Guabi, Mogiana Alimentos S/S, Campinas, Brasil.), conforme recomendações 

de Lewis (2000) e água ad libitum.

4.2 Protocolos de exercício

Os equinos foram submetidos a três protocolos de exercício, sendo que 

o primeiro foi à realização do teste padrão de exercício progressivo (TPEP), 

após sete dias a realização do teste de exercício de rápida aceleração e curta 

duração, (TRA) e realização do teste de exercício de baixa intensidade e longa 

duração (TLD).

O teste TPEP, foi realizado com a esteira (Mustang 2200 AG - Kagra, 

Suíça) inclinada a +6%, com a velocidade elevada gradualmente, com o 

protocolo de exercício que consistiu da velocidade inicial de 1,8 m/s (passo) por 

cinco minutos, de 4,0 m/s (trote) por três minutos, de 6,0 m/s (cânter) por dois 
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minutos e em seguida um minuto no galope de 8,0 m/s, 9,0 m/s, 10,0 m/s e 

11,0 m/s ou até quando o animal não conseguiu manter-se em exercício, 

mesmo sendo estimulado (WATANABE, 2006). Foi utilizada uma máscara de 

análise de trocas gasosas e dados ventilatórios (Metavet – CORTEX Biophysik 

GmbH, Alemanha), provendo informações pela técnica “respiração por 

respiração”, e os dados foram registrados por meio de programa de 

computador específico (Metasoft Vet 1.1. – Metabolic Stress Test Software, 

Alemanha), segundo Watanabe (2007).

Esse teste foi realizado para se extrair a carga de trabalho para cada 

equino. Para isto, o consumo máximo de oxigênio (VO2max) de cada animal foi 

definido como o valor do consumo de oxigênio (VO2), no qual se observou a 

manutenção dos valores mesmo com o aumento da velocidade de exercício 

durante o teste de exercício progressivo. Foi então elaborada a equação de 

regressão do VO2 versus a velocidade de exercício para cada equino, 

utilizando os valores em que foi observada uma relação linear entre a 

velocidade e o VO2. Destas equações individuais, foram calculadas as 

velocidades individuais correspondentes às porcentagens do VO2max conforme 

técnica descrita por Rose et al. (1990) para os outros testes.

Após sete dias do TPEP, os equinos foram submetidos ao TRA. O TRA 

é um teste considerado de exercício predominantemente anaeróbico, 

(concentração de lactato maior que 4mmol/L). Consistiu da inclinação da 

esteira a +6%, um período de aquecimento de cinco minutos para a carga de 

trabalho de 50% do VO2max, (velocidade média de 3,7 ±0,9 m/s) seguido por 

mais cinco minutos à velocidade de 1,5 m/s. A manta da esteira foi então 

acelerada tão rapidamente quanto possível para a velocidade individual 

calculada, para alcançar uma carga de trabalho de 105% do VO2max,

(velocidade média de 9,2 ± 2,1 m/s), com duração de 90 s. O equino foi então 

submetido a um período de desaquecimento consistindo de cinco minutos à 

velocidade de 3,0 m/s com a esteira na posição horizontal adaptado de 

PRINCE et al. (2002)

Após sete dias do TRA, os equinos foram submetidos ao TLD. O TLD é teste, 

considerado de exercício predominantemente aeróbico (concentração de 

lactato inferior a 4mmol/L). Este foi realizado com a esteira inclinada a +6%, à 
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velocidade de 35% do VO2max de cada animal pelo período de 60 minutos,

correspondendo a uma velocidade média de 2,3 ± 0,5m/s, adaptado de 

PRINCE et al. (2002).

4.3 Coleta das amostras

Foram coletadas amostras sanguíneas em momentos distintos: antes do 

exercício (T0), imediatamente após o exercício (teste) (T1), trinta minutos após 

o termino do exercício (teste) (T2), três horas após o termino do exercício 

(teste) (T3), doze horas após o termino do exercício (teste) (T4), vinte e quatro 

horas após o termino do exercício (teste) (T5), quarenta e oito horas após o 

termino do exercício (T6) no TRA e no TLD.

No dia dos testes, cada equino foi preparado para o exercício que 

constituiu da cateterização da veia jugular com utilização de cateter 14G

(Angiocath ® 14G – BD Brasil, São Paulo, Brasil) conectado a um extensor, 

para proceder a colheita de sangue mediante o auxílio de uma agulha de 

calibre 25 x 8 acoplada a tubos com sistema a vácuo (Vacuum II ® – Labnew 

Ind. e Com. Ltda., Campinas, SP, Brasil), contendo ácido etileno diamino 

tetracético (EDTA) potássico para a determinação do fibrinogênio plasmático.

O sangue venoso para obtenção do soro foi colhido em tubos com 

sistema a vácuo (Vacuum II ® – Labnew Ind. e Com. Ltda., Campinas, SP, 

Brasil), contendo gel coagulante. A amostra foi centrifugada por 10 minutos a 

1.000 g em uma macrocentrífuga e o soro foi separado em alíquotas e 

armazenado em freezer à temperatura de -80ºC para as análises laboratoriais 

da proteína total e suas frações por eletroforese.

4.4 Avaliações laboratoriais

4.4.1 Determinação das concentrações plasmáticas de fibrinogênio 

O fibrinogênio plasmático foi determinado pelo método indireto de 

precipitação pelo calor (56ºC) e a leitura realizada por refratometria, conforme 

Jain (1986). 
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4.4.2 Determinações da atividade sérica de creatina quinase (CK)

A atividade sérica de creatina quinase foi determinada pelo método 

cinético, utilizando kit bioquímico comercial (Katal ®, São Paulo, SP, Brasil) por 

leitura em espectrofotômetro automático (Cobas Mira – Roche ®) em até vinte

e quatro horas após a coleta.

4.4.3 Proteinograma sérico 

A concentração das proteínas totais foi determinada pelo método do 

biureto (GORNALL et al., 1949) utilizando-se kit bioquímico comercial (Katal ®, 

São Paulo, SP, Brasil) e leitura em espectrofotômetro automático (Cobas Mira-

Roche ®). O fracionamento das proteínas foi realizado por meio de eletroforese 

em gel de poliacrilamida contendo dodecil sulfato de sódio (SDS-PAGE) de 

acordo com técnica descrita por LAEMMLI (1970), em um sistema de 

eletroforese unidimensional em géis de acrilamida com 4% e 10% de gradiente. 

As amostras de 10μl soro foram diluídas em 30 μl de tampão fosfato (PBS) e 

20 μl de gel mix (10% de água, 2 % SDS, 5% 2-mercaptoetanol, 10Mm de 

ácido etilenodiaminotetracético, 20Mm fostato-tris de Ph 7,4, 5% glicerol e 

0,001% azul de bromofenol com corante). A corrente elétrica foi programada 

em 35 e 50A, enquanto as amostras estavam no gel de separação e de 

empilhamento, respectivamente. Após o fracionamento, o gel foi corado em 

solução de azul de coomassie brilhante 0,2% por 2 horas. Posteriormente, o 

gel foi descorado em uma solução metanol, ácido acético e água até o 

aparecimento das frações proteicas. As concentrações dessas frações foram 

determinadas de acordo com método descrito por a FAGLIARI et al. (1998) 

utilizando-se videodensitômetro (9301PC Shimadzu®, Tokyo, Japan). As 

proteínas foram identificadas utilizando-se marcadores, (Sigma Chemical Co.® 

St Louis, MO, USA) com pesos moleculares de 200.000; 116.000; 66.000; 

55.000; 45.000; 36.000; 29.000; 24.000 e 20.000 daltons. Adicionalmente, 

também foram utilizadas proteínas purificadas (Sigma Chemical Co®, St Louis, 

MO, USA) albumina, haptoglobina, ceruloplasmina e transferrina.
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4.5 Delineamento experimental 

Na análise dos dados foram utilizados testes paramétricos e não 

paramétricos, levando-se em consideração a natureza das variáveis estudadas. 

Para avaliar os resultados entre os sete momentos no mesmo grupo de 

animais utilizou-se a Análise de Variância (ANOVA) com medidas repetidas, e

quando pressupostos necessários à análise de variância paramétrica não foi 

alcançada, utilizou-se o teste não paramétrico de Friedman.

Para comparar os resultados entre os dois grupos de animais foram 

utilizados o teste t de Student, em que são utilizados a média e o desvio 

padrão, e como o teste substituto de t de Student utilizou-se o teste não 

paramétrico de Wilcoxon-Mann-Whitney (WMW), pois os pressupostos para 

aplicabilidade do teste t Student são mais exigentes, ou seja, as populações de 

onde as amostras provêm têm distribuição normal. Entretanto, para o teste de 

WMW as duas amostras são aleatórias e as observações, independentes. 

Para as análises de correlação e gráfico de dispersão foi utilizado o 

coeficiente de correlação linear de Pearson (SigmaPlot ®).

Todas as análises foram consideradas significativas com 5% de 

���	���
�	
�������������
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5. RESULTADOS

���� �����[���� ����	
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haptoglobina no exercício de rápida aceleração e curta duração (TRA) entre os 

momentos imediatamente após o exercício (T1) e 30 minutos após o exercício 

(T2) entre (T1) e (T4) após o exercício, como observado na Tabela 1.

Notou-����
��	�������������	�������
�	
�	���?@�������
���������
��	��

��������� 	�� �]��
~
��� ��� ��	��� �
��?\�� �� ���]�� �
�����?\o (TLD) entre os 

momentos 30 minutos e 3 horas após a prática do mesmo e diminuição entre 

30 minutos e 48 horas, como observado na Tabela 2.

���� �����[���� �
��	��� ����� ��� 
�	
�	���?@��� ����
��� ��� �-1

glicopro��~	�� �
���� ���������� 	�� �' após o exercício quando comparados os 

protocolos TRA e TLD, como observado na Tabela 3.

�\�� �����������[�����������	?������	���
���[��� �����������������[������

sérica de CK e para as concentrações plasmáticas do fibrinogênio, quando 

comparados os momentos em cada protocolo (TRA e TLD) como observado na 

Tabela 4 e 5, e nem quando comparados ambos os protocolos de exercício, 

como observado na Tabela 6.

Observou-se uma correlação positiva fraca e significativa (p<0,05) 

quando correlacionadas a atividade sérica de CK e a proteína total sérica, IgG 

e IgA no protocolo TRA, como observado na tabela 8 e demonstrado nas 

figuras 1,2 e 3.

Observou-se uma correlação positiva fraca e negativa moderada com 

diferença significativa (p< 0,05) quando correlacionadas a CK e a concentração 

sérica das proteínas Hp, Tf, no protocolo TLD e uma quando correlacionadas a 

atividade sérica de CK e a concentração sérica de Cp, respectivamente como 

observado na tabela 7 e demonstrado nas figuras 4,5 e 6.

A Cp, AAT e AGP apresentaram variação ampla em suas concentrações 

séricas no protocolo TRA de modo que, geralmente, se faz uso apenas das 

médias e desvio padrão para explicar sua importância e significado biológico, 

apesar das diferenças não serem apontadas na análise estatística. Neste 

estudo, estatisticamente, não houve diferença significativa nas concentrações 

séricas de Cp, na Tabela 1 nota-se aumento de 8,60 mg/dL do repouso (T0) 
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para 10,95 mg/dL (T1) , 14,53 mg/dL (T5)  e 12,23 mg/dL (T6) o que 

corresponde a uma porcentagem de aumento de 27%, 68% e 42%, 

respectivamente. Para AAT nota-se o aumento da concentração de 448,54 

mg/dL (T0) para 508,61 mg/dL e (T5) 510,42 mg/dL (T6), correspondendo a 

uma porcentagem de aumento 13% para os dois momentos, também 

observado na Figura 7. Para a AGP nota-se um aumento de 3,63 mg/dL (T0) 

para 4,14 mg/dL (T5), correspondendo a uma porcentagem aumento de 14%. 

As alterações e as variações de aumento por porcentagem destas proteínas 

podem ser observadas na Figura 7.

A Cp, Tf, Hp, AGP, 23kDa apresentaram variação ampla em suas

concentrações séricas no protocolo TLD. Neste estudo, estatisticamente, não 

houve diferença significativa nas concentrações séricas de Cp, porém por meio 

da Tabela 2 nota-se aumento de 13,56 mg/dL do repouso (T0) para 14,6 mg/dL 

(T1) o que corresponde a uma porcentagem de aumento de 8%. Para Tf nota-

se o aumento da concentração de 436,39 mg/dL (T0) para 478,79 mg/dL (T3), 

correspondendo a uma porcentagem de aumento 9%, e uma diminuição da 

concentração de 436,39 mg/dL (T0) para 381,05 mg/dL (T6) correspondendo a 

uma porcentagem de diminuição de 13%. Para Hp nota-se um aumento na 

concentração sérica de 21,19 mg/dL (T0) para 22,91 mg/dL (T1), 23,76 mg/dL 

(T5) e 24,77 mg/dL (T6) correspondendo a um aumento de 8%, 12% e 16%, 

respectivamente. Para AGP nota-se um aumento na concentração de 4,59 

mg/dL (T0) para 5,45 mg/dL (T2), 5,07 mg/dL (T4) correspondendo a uma 

porcentagem aumento de 18% e 10%, respectivamente. Para a proteína 

denominada 23kDa observou-se aumento de 232,01 mg/dL (T0) para 

263,51mg/dL (T3), correspondendo a uma porcentagem de aumento de 13%. 

As alterações e as variações de aumento por porcentagem destas proteínas 

podem ser observadas na Figura 8.

As concentrações séricas de proteína total também não apresentaram 

������	?�� ���	���
���[�� ��������� 	��� ������	���� �����
����� ��� �]��
~
��� �� 	���

momentos avaliados, como observado nas Tabelas 4, 5 e 6.

As frações proteicas IgA, IgG, Cp, Tf, AAT e de uma proteína não 

identificada nominalmente de 23 kDa, não apresentaram diferença significativa 

����������	�����������	�������	������������
���������]��
~
����[���������
����

observado nas Tabelas 1, 2 e 3.
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TABELA 4 - Medianas da atividade sérica de creatina quinase, proteínas totais 
séricas e fibrinogênio de 10 equinos submetidos ao teste de rápida aceleração 
e curta duração (TRA).

Resultados por momento (TRA)
Proteína Total 

(g/dL)
CK

(UI/L)
Fb

(mg/dL)

T0 7,20 250,50 200

T1 7,40 278,57 300

T2 7,20 251,12 200

T3 7,40 294,18 300

T4 7,10 264,36 200

T5 7,25 300,06 200

T6 7,25 283,26 200

T0: momento zero; T1: imediatamente após o exercício; T2: 30 minutos; T3: 3 horas;
T4: 12 horas; T5: 24 horas; T6: 48 horas CK: creatina quinase; Fb: fibrinogênio

TABELA 5 - Medianas da atividade sérica de creatina quinase, proteínas totais 
séricas e fibrinogênio de 10 equinos submetidos ao teste de longa duração e 
baixa aceleração (TLD).

Resultados por momento (TLD)
Proteína Total 

(g/dL)
CK

(UI/L)
Fb

(mg/dL)

T0 7,75 279,38 200

T1 7,60 334,76 200

T2 7,05 238,16 200

T3 8,20 298,11 300

T4 7,70 303,17 200

T5 6,95 264,61 200

T6 7,10 259,97 200

T0: momento zero; T1: imediatamente após o exercício; T2: 30 minutos; T3: 3 horas;
T4: 12 horas; T5: 24 horas; T6: 48 horas CK: creatina quinase; Fb: fibrinogênio.
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Figura 1. Correlação e gráfico de dispersão entre IgA e creatina 
quinase (CK) de 10 equinos submetidos ao protocolo de exercício 
de rápida aceleração e curta duração (TRA).

 

 

Figura 2. Correlação e gráfico de dispersão entre IgG e creatina 
quinase (CK) de 10 equinos submetidos ao protocolo de exercício 
de rápida aceleração e curta duração (TRA).
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Figura 3. Correlação e gráfico de dispersão entre PT sérica e 
creatina quinase (CK) de 10 equinos submetidos ao protocolo de 
exercício de rápida aceleração e curta duração (TRA).

 

 

Figura 4. Correlação e gráfico de dispersão entre Ceruloplasmina 
e creatina quinase (CK), de 10 equinos submetidos ao protocolo 
de exercício de baixa aceleração e longa duração (TLD).
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Figura 5. Correlação e gráfico de dispersão entre Transferrina e 
creatina quinase (CK), de 10 equinos submetidos ao protocolo de 
exercício de baixa aceleração e longa duração (TLD).

 

 

Figura 6. Correlação e gráfico de dispersão entre haptoglobina e 
creatina quinase (CK), submetidos ao protocolo de exercício de 
baixa aceleração e longa duração (TLD).
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Figura 7. Porcentagem das frações das proteínas séricas de 10 
equinos nos momentos T0, T1, T2, T3, T4, T5 e T6 submetidos ao
protocolo de rápida aceleração e curta duração (TRA).

 

 

Figura 8. Porcentagem das frações proteínas séricas de 10 
equinos nos momentos T0, T1, T2, T3, T4, T5 e T6 submetidos ao 
protocolo de baixa aceleração e longa duração (TLD).
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6. DISCUSSÃO 

A crescente utilização do equino em atividades de esporte tem levado a 

diversificação dos exercícios em que participam e a maior exigência de sua 

performance (DA CÃS et al., 2000). Estudos têm demonstrado que o exercício físico 

induz alterações nos marcadores sanguíneos de equinos atletas, no que diz respeito 

à prática executada, seja em competições a campo, exercícios padronizados em 

esteira ou mesmo exercícios padronizados por raça (DE MOFFARTS et al., 2005; 

YONEZAWA, 2010).

Nos equinos submetidos ao protocolo de exercício de rápida aceleração e 

curta duração (TRA) foi observada uma diminuição significativa (�������� 	���

concentrações séricas da fração proteica de haptoglobina entre o momento T1,

quando comparado com os momentos T2 e T4 após a prática do mesmo (Tabela 1). 

A haptoglobina nos equinos é considerada uma proteína de resposta moderada e 

quando presente livre no sangue previne lesões teciduais oxidativas (ECKERSALL, 

2008). No caso do exercício, com a contração esplênica , há liberação de

hemoglobina livre estimulando a síntese de haptoglobina pelo fígado (HANZAWA, 

2002; FAZIO et al., 2010; GONDIM et al., 2013). 

No entanto, os resultados das concentrações de hp no presente estudo 

diferem dos autores supracitados, pois aparentemente, não houve dano oxidativo.

Desta forma, o protocolo utilizado nesta pesquisa não promoveu uma resposta de 

fase aguda, uma vez que as concentrações desta proteína diminuíram. Gondim et al. 

(2013) em um estudo com cavalos de polo, caracterizaram esta proteína como um 

possível biomarcador de hemólise causada pelo exercício, indicando que o aumento 

das concentrações desta proteína demonstra uma fragilidade eritrocitária promovida

por este. No referido estudo, 23% dos animais avaliados apresentaram aumento nas 

concentrações de Hp cinco minutos após o exercício.

Por outro lado, o presente estudo concorda com os achados de Couto et al.

(2009), ao avaliarem cães da raça Greyhound após corrida. Houve diminuição das 

concentrações de Hp na comparação de cães da raça Greyhound com cães de 

outras raças. Os autores sugerem que no eletroforetograma a fração desta proteína 

migra com as frações de �� ����
��	��� �� �
� são encontradas em menor 

concentração na raça Greyhound.
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As concentrações aumentadas de Hp estão normalmente relacionadas a 

patologias inflamatórias ou infecciosas (FAGLIARI, 2008; CRISMAN et al., 2008; 

ECKERSALL, 2010; MURATA et al., 2004; PETERSEN, et al., 2004). Como o 

presente estudo não está relacionado diretamente a um processo inflamatório 

sistêmico e as concentrações desta proteína não aumentaram durante a prática dos 

protocolos de exercício, mesmo sendo notado o aumento ao se avaliar o protocolo 

TLD com variações nas concentrações de Hp (Figuras 7 e 8).. Assim, sugere-se que 

o tempo de treinamento estabelecido e a intensidade dos mesmos possam ser 

considerados bons protocolos de pré-condicionamento físico para os animais

avaliados neste estudo. Tal afirmação deve-se ao fato de que o exercício, 

aparentemente, não caracterizou estresse fisiológico ao ponto de promover lesões 

teciduais nestes animais. Wellman e Blomer (2009) demonstraram uma relação do 

estresse oxidativo com exercícios de longa duração, com tempo superior a duas 

horas, e sem pré-condicionamento físico em humanos submetidos a provas de 

ultramaratona, maratona e triátlon, diferente dos resultados encontrados no presente 

trabalho relacionados a exercício em esteira com velocidade e consumo de oxigênio 

controlado.

���� �����[���� 
�� �
��	��� ���	���
���[�� ��������� 	��� 
�	
�	���?@��� ���

albumina durante o exercício de baixa intensidade e longa duração (TLD) quando 

comparados os momentos T2 e T3 horas. Quando comparados o momentos T2 e T5

observou-se uma diminuição significativa nas concentrações desta proteína. A

elevação da proteína total pode ser explicada pela redistribuição de fluidos do 

compartimento vascular para o espaço extracelular dos tecidos (KINGSTON, 2008).

Gondim et al. (2013) sugerem que a transpiração causada pelo exercício promove 

parcialmente uma desidratação que leva a uma hemoconcentração ocasionando 

uma redução do volume plasmático, aumentando as concentrações de albumina.

Os autores supracitados relacionaram a desidratação com aumento nas 

concentrações de proteínas totais em equinos submetidos a treinamento de polo. Os 

autores observaram essas alterações nas concentrações de proteínas totais 

heterogeneamente nos momentos cinco minutos e seis horas após a prática do 

exercício, sem alterações significativas nas concentrações de albumina. Por outro 

lado, no presente estudo, foram observadas alterações significativas nas 

concentrações de albumina, que se restabeleceram sem o animal ser hidratado, De 

acordo com a Tabela 4, no momento T3, a concentração das proteínas totais foi
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superior ao valor de referência para espécie equina (5,2 g/dL a 7,9), mas depois se 

restabeleceu dentro dos parâmetros normais (KANEKO et al., 2008). Portanto, não 

pode-se atribuir a variação nas concentrações de albumina e para proteínas totais 

séricas mesmo quando não significativas somente à desidratação 

(hemoconcentração transitória). 

Ao se comparar os dois protocolos de exercício utilizados TRA e TLD, 

observou-se um aumento significativ�� ���������	��
�	
�	���?\����� ���?\��������
��

�-1 glicoproteína ácida (AGP), do TRA para o TLD (Tabela 3) 30 minutos após o 

exercício (T2). Esta proteína não tem o seu papel totalmente conhecido, mas está 

ligada a metabólitos endógenos, como catecolaminas e é secretada para 

restabelecer a homeostase reduzindo possíveis quadros de lesão tecidual (MURATA 

et al., 2004). Neste estudo, o exercício de baixa intensidade e longa duração (TLD) é 

considerado predominantemente aeróbico e o consumo de oxigênio com a 

probabilidade da formação de espécies reativas de oxigênio é maior, podendo 

causar lesões oxidativas.

Assim, a síntese de AGP poderia ser estimulada pelo processo de lesão tecidual e 

estresse oxidativo. Ademais, como a AGP liga-se às catecolaminas pode-se inferir 

que o aumento observado no protocolo TLD ocorreu em função de maior liberação 

de adrenalina 30 minutos (T2) após o exercício,Portanto, ao se comparar os 

protocolos utilizados e a resposta da AGP como marcador de estresse causado pelo 

exercício, o TRA se configurou como um protocolo mais adequado que o TLD..

Quando comparadas as variações nas concentrações das proteínas durante os 

protocolos, como observado na figura 7 e 8, nota-se também um aumento na 

concentração desta proteína em ambos os protocolos.

As atividades séricas de creatina quinase (CK), não apresentaram diferenças 

���	���
���[��� ���0,05) quando comparados os momentos nos protocolos utilizados 

(TRA e TLD) e nem quando comparados os protocolos entres si. Porém, em todos 

os momentos (T0 até T6) os equinos apresentaram concentrações elevadas, acima 

dos valores de referência para a espécie (2,3 até 23,4 UI/L) (KANEKO et al., 2008), 

de acordo com as Tabelas 4, 5 e 6. Harris et al. (1990) observaram que equinos 

podem apresentar elevada atividade sérica desta enzima em condições fisiológicas. 

E, ainda, sugerem que a CK poderia ser removida mais lentamente da circulação ou, 

que, alguns animais apresentam maior sensibilidade quanto à permeabilidade na 

membrana da célula muscular quando estimulada.
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Além disso, segundo Stockham e Scott (2011), o manuseio inadequado da

amostra pode causar aumento na atividade sérica da CK, pois a venopunção 

incorreta causa lesão das fibras musculares circundantes, levando a contaminação 

da amostra. A hemólise in vitro e a demora na separação do coágulo também 

podem produzir uma falsa elevação nas atividades desta enzima, pois os eritrócitos 

contêm adenilatoquinase e glicose-6-fosfato que interferem com a atividade sérica 

da CK.

A literatura relata dados que corroboram com as informações supracitadas, 

pois Rose e Hodgson (1994) encontraram atividade sérica da CK variando entre 100 

a 300 UI/L, em equinos não submetidos a exercícios. Fernandes (1994) também 

observou atividade sérica da CK elevada em cavalos não submetidos a exercício 

(84,29 UI/L)Thomazzian et al (2007), sugerem que há diferenças nas atividades 

séricas de CK de acordo com a raça, idade e sexo do animal. Da Cãs et al. (2001) 

também relataram que a atividade desta enzima é constante somente do nascimento 

até um ano de idade.

Segundo Brancaccio et al. (2008) humanos portadores de macromoléculas 

das isoenzimas de CK na circulação apresentaram atividade sérica cronicamente 

elevadas de CK, sem uma causa específica. Desta forma, nestas ocasiões outros 

parâmetros devem ser avaliados em conjunto para detecção de lesão tecidual, como 

por exemplo, a atividade sérica de lactato desidrogenase (LDH).

A partir dos estudos realizados por Yonezawa (2010) e Barbosa (2012), para 

o protocolo de baixa intensidade e longa duração, devem ser utilizadas terapias 

antioxidantes para prevenir possíveis lesões teciduais, pois a concentrações 

elevadas de AGP sugeriram a formação de espécies reativas de oxigênio durante o 

exercício.

Observou-se uma correlação positiva fraca e significativa entre IgA, IgG e 

Proteína total com a CK no TRA. Klentrou et al. (2002) sugeriram que o aumento das 

concentrações de imunoglobulinas podem estar relacionado ao exercício, devido ao 

quadro de imunossupressão transitória provocado por ele. Sendo que a IgA é uma 

imunoglobulina com predominância as secreções da mucosa do trato superior 

respiratório, estimulado no exercício e considerada a primeira barreira à colonização 

de micro-organismos patógenos, esta poderia ser estimulada pelo exercício, assim 

como a enzima CK. A correlação positiva da proteína com o aumento das 

concentrações séricas de CK, durante o exercício pode ser explicada pela 
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redistribuição de fluidos do compartimento vascular para o espaço extracelular dos 

tecidos, como sugere Gondim et al. (2013).

Mesmo não apresentando diferença estatística algumas proteínas, como a Cp 

e a Tf, apresentaram variações nas suas concentrações, de importância biológica. 

Crisman et al. (2008) sugeriram que o incremento do ferro plasmático evitando a 

formação de radicais livres poderia explicar o aumento das concentrações séricas de

transferrina, o que foi observado no protocolo TLD logo após o exercício (T2). Pode 

ocorrer influxo do ferro nas células e estocagem na forma de ferritina e 

hemossiderina, com altas concentrações no fígado, no baço e na medula óssea. A 

redução de transferrina neste estudo no momento (T6), após o esforço pode ser 

devido ao seu esgotamento pela ligação ao ferro livre como também cita Fallon et al. 

(2001). 

O aumento nas concentrações das frações proteicas de Cp mesmo que não 

significativo no protocolo TRA, (Figura 7), pode indicar prevenção tecidual contra 

subprodutos do metabolismo oxidativo como sugerido pelos autores supracitados e 

também é possível que o aumento de ceruloplasmina em resposta às interleucinas 

no exercício físico esteja também associado ao seu papel como antioxidante 

(MEYER et al., 2001). Porem, a relação entre a Cp e lesão muscular quando 

correlacionada com a atividade sérica da CK, não corrobora com estas observações, 

pois neste estudo a Cp apresentou uma correlação negativa moderada significativa 

(p<0,05) com o aumento da CK.

Uma proteína não identificada nominalmente, de 23 kDa foi observada nos 

traçados eletroforéticos em todos os animais, independentemente do grupo. Apesar 

de não ter apresentado diferença significativa para os animais avaliados e devido à 

ausência de informação sobre a sequência gênica desta proteína, Murata et al. 

(2004) descreveram esta proteína como um monômero da cadeia alfa de 

haptoglobina em bovinos. No entanto, mais pesquisas são necessárias para avaliar

a função desta proteína em equinos, uma vez que não há dados disponíveis na 

literatura sobre o exato papel desta fração proteica.
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7. CONCLUSÃO

Conclui-se que o protocolo de exercício de curta duração e rápida aceleração 

(TRA), promoveu uma diminuição nas concentrações de haptoglobina, sendo que 

neste caso, não houve uma resposta de fase aguda e não foi possível detectar 

presença de lesão oxidativa. Portanto, este exercício configurou-se como um melhor

protocolo de condicionamento para os animais avaliados.

Conclui-se que a albumina teve suas concentrações aumentadas em três

horas após o protocolo de exercício de baixa intensidade e longa duração (TLD),

configurando uma resposta transitória a um quadro de desidratação.

Uma proteína de 23 kDa, não identificada nominalmente, foi observada no 

traçado eletroforético de todos os animais,mantendo-se constante nos animais 

avaliados. 

�� �-1 glicoproteína ácida apresentou aumento significativo nas suas 

concentrações, no protocolo de baixa intensidade e longa duração (TLD).,

possivelmenterelacionado ao tipo de exercício realizado, que favorece a ocorrências

de lesões oxidativas e o aumento da liberação de catecolaminas.

Conclui-se uma correlação positiva fraca entre a CK e IgA, IgG e Pt, para o 

protocolo TRA e entre CK e Tf e Hp, para o protocolo TLD, indicando que a linha de 

tendência para estas variáveis foi positiva. E quando correlacionadas a  CK e a Cp a 

linha de tendência foi negativa, porque demonstrou-se uma correlação moderada 

negativa. Um valor do coeficiente de correlação, embora estatisticamente 

significativo, não implica necessariamente numa relação de causa e efeito, mas, 

simplesmente indica a tendência que aquelas variáveis apresentam quanto à sua 

variação conjunta.

Quando comparadas as variações das concentrações das frações proteicas 

mesmo sem diferença significativa, observou-se uma alteração na dinâmica das 

proteínas no TLD e TRA, inferindo a importância biológica da avaliação destas 

proteínas e concomitante aos protocolos utilizados, demonstrando a importância de 

se obsevar os limites fisiológicos durante o treinamento visando o bem estar animal.
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9. ARTIGO CIENTÍFICO

Considerações sobre o proteinograma sérico no exercício em equinos

Considerations of serum protein concentrations during exercise in horses.

Pedrita Carvalho Ferreira Assunção1, Elizabeth Moreira dos Santos Schmidt1, Aguemi 
Kohayagawa1

REVISÃO BIBLIOGRÁFICA

RESUMO

Sabe-se que a prática de exercícios é cada dia sendo necessária, a criação de 

protocolos adequados, visando a adaptação e condicionamento do animal atleta, prevenindo 

lesões causada pelo estresse provocado por estes. Em cavalos atletas, o exercício de alta 

intensidade está associado à lesão de células musculares e o aparecimento da resposta de fase 

aguda (APR). Uma das alterações provocada por esta APR é o estimulo da síntese de 

proteínas de fase aguda pelo fígado e por órgãos extra-hepáticos. Esta APR é uma resposta 

rápida e não específica. No caso do exercício, a síntese dessas proteínas, tem como finalidade 

o restabelecimento da homeostase corporal, caracterizando o estresse causado pelo exercício 

semelhante a um quadro inflamatório. Essas proteínas podem auxiliar na avaliação do 

treinamento físico como marcadores de início de lesão ou adaptação muscular.

Palavras chave: proteínas de fase aguda, atletas, exercício, inflamação, estresse. 

ABSTRACT

It is known that exercise is highly recomended, but with that its necessary to develop

appropriate protocols, aimed to adapt and conditionate the animal athlete, preventing injuries 

caused by the stress damage to. In athletes horses the high intensity exercise injury is 
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associated with muscle cells and the onset of the acute phase response (APR) is caused by 

changes on the stimulation of the synthesis of acute phase proteins in the liver organs and

extra hepatic organs. This APR is a fast and non-specific, and the exercises remote to

synthesis of these proteins, to restore the body homeostasis, characterizing the stress caused 

by the exercise as similar to an inflammatory injury. The APP determination could help to 

evaluate the  physical training making than early markers of injury or muscle adaptation.

Key words: acute phase proteins, athletes, exercise, inflammation, stress.

INTRODUÇÃO

Dentre os animais de esporte, os equinos tem a habilidade única em aumentar sua 

demanda de oxigênio num fator de 60 vezes durante exercício intenso, além de apresentar um 

metabolismo energético elevado, tornando-os um excelente modelo para investigação de 

processos patológicos relacionados ao exercício (ART e LEKEUX, 2005).

A atividade física é uma conhecida forma de estresse e a exposição crônica a ela, 

chamada treinamento físico, é capaz de disparar alterações em a resposta a alterações causada 

por este estresse (SCHNEIDER & OLIVEIRA, 2004).

É complexa a relação entre a prática do exercício e o sistema imune e a 

susceptibilidade a desenvolver doenças. Mesmo com o grande número de variáveis 

relacionados nesta área, aparentemente, o estresse causado pelo exercício tem dois efeitos no 

sistema imune promovendo estímulo ou supressão do mesmo, que pode contribuir para o 

aumento da incidência e gravidade de algumas doenças observadas em cavalos de corrida e de 

alta performance (HINES et al., 1996).
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O exercício de alta intensidade, portanto, pode estar associado a presença de lesão 

muscular e, por consequência, a chamada resposta de fase aguda pelo organismo e produção 

das proteínas de fase aguda. A produção destas proteínas pode ser reconhecida como uma 

resposta ao estresse (ROSA et al.,2002).

A resposta de fase aguda está relacionada a processos inflamatórios (ou não) em 

estágios iniciais, não específicos. No sítio inflamatório, ocorrem alterações que promovem a 

liberação de citocinas, resultando em respostas sistêmicas, como febre, leucocitose e síntese e 

liberação de proteínas de fase aguda (ECKERSALL, 2008). Humanos submetidos a 

exercícios de ultramaratona apresentaram alterações na resposta de fase aguda, como 

consequência ao exercício, similares a condições clínicas ou cirúrgicas (GONDIM et al., 

2013). Além destes, Fallon et al (2001), afirmaram que a resposta de fase aguda provocada 

pelo exercício está relacionada com a lesão muscular e consequente inflamação, confirmada 

pelo aumento da atividade sérica de creatina quinase (CK).

Em humanos e animais domésticos, a avaliação das concentrações de proteína C 

reativa (CPR), haptoglobina (Hp) e amiloide A sérico (SAA) são descritos e utilizados para 

avaliar a higidez, incluindo a detecção de inflamações subclínicas, avaliação da gravidade do 

processo e período de convalescência (CYWINSKA et al., 2010).  Essas alterações podem ser 

encontradas relacionadas ao exercício, pois o mesmo promove alterações reversíveis que 

podem ser determinadas e quantificadas laboratorialmente (GONDIM et al., 2013).

REVISÃO DA LITERATURA

O EXERCÍCIO / CAVALO ATLETA

Considerando-se o bem-estar dos equinos, podem ser observados alguns fatores que 

estão relacionados ao comportamento nas pistas, como as relações homem–animal, animal–
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ambiente (temperatura ambiente, umidade relativa do ar, altitude, radiação solar, poluição 

sonora), além dos sistemas de manejo, estado físico e outros. Todos esses agentes podem 

interferir no desempenho de um cavalo atleta. Por serem muitas vezes agentes agressores, 

podem promover, no organismo, reações não específicas de adaptação (HODGSON, 1994). O

exercício causa um estresse físico, que pode ter como resultado alterações químicas e 

celulares. Essas alterações dependem de um número de fatores como clima, condições 

corporais, nutrição e o tipo de duração do exercício. O exercício prolongado pode alterar a 

hemostasia do organismo, como demonstrado em atletas humanos (Fallon et al., 2001). Em 

cavalos atletas o exercício induz alterações nos constituintes bioquímicos do plasma (FAZIO 

et al., 2010).

A resposta ao exercício poder ser dividida em dois componentes: resposta aguda e 

adaptação crônica, sendo que a aguda é a resposta transitória ao estresse, e a crônica uma 

resposta que permite o organismo a tolerar de maneira adequada o estresse (ROSA et al., 

2002).

Os treinamentos com animais, para melhorar capacidade de desempenho, têm se 

tornado cada vez mais comuns, mas a busca por estes objetivos deve respeitar limites 

fisiológicos. A prática extenuante de exercício sem cuidados acarreta em uma síndrome de 

excesso de treinamento (overtraining). Essa síndrome é caracterizada como um distúrbio 

neuroendócrino provocado pela falta de compatibilidade entre a prática esportiva e os

momentos de descanso, levando a problemas metabólicos (ROGERO et al., 2005). Um dos 

mecanismos metabólicos que pode explicar essa síndrome é que microtraumas teciduais 

adaptativos ocorrem normalmente durante a execução de exercícios e a recuperação depende 

apenas de um programa de treinamento adequado, caracterizado por períodos de repouso 

suficientes. Estes microtraumas resultam em uma resposta inflamatória moderada, que tem 
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como finalidade um processo de cicatrização com consequente adaptação muscular, óssea e 

articular. Essas respostas inflamatórias locais resultam em processos de recuperação do 

trauma. No entanto, acredita-se que essa recuperação não pode ser alcançada por atletas que 

estejam realizando treinamentos de alta intensidade e a inflamação aguda e local pode evoluir 

para um quadro de inflamação crônica e acarretar em uma possível inflamação sistêmica, 

sendo que parte desta envolve a ativação de monócitos circulantes, que sintetizam citocinas 

pró-inflamatórias como as interleucinas 1 e 6 (IL-1 e IL-6) e fator de necrose tumoral alfa 

(TNF-�������	
���


�����	
, 2004; ROGERO et al., 2005).

As citocinas pró-inflamatórias exercem sua ação por meio da regulação da função 

hepática, promovendo a manutenção da glicemia e favorecendo a síntese de proteínas de fase 

aguda (PFAs) relacionadas ao processo de inflamação, concomitante ao estado 

hipercatabólico (SMITH 2004; ROGERO 2005).

De acordo com Fallon (2001), há uma reação de fase aguda análoga a que ocorre em 

processos inflamatórios, devido ao aumento significativo na concentração sérica de 

ceruloplasmina(Cp) durante os dias do treinamento e pós-treinamento e da concentração 

sérica de haptoglobina(Hp). Não houve diferença significativa nas concentrações de albumina 

e alfa-1 antitripsina (AAT).  Porém, poucos estudos foram realizados para avaliar a 

concentração das proteínas de fase aguda (PFAs) durante o treinamento físico em animais até 

mesmo em humanos.

Fazio et al. (2010) avaliaram alterações nas concentrações das PFAs em equinos 

durante um programa de treinamento semanal prolongado. Houve diferença significativa nas 

concentrações de fibrinogênio após 60 dias e um aumento gradual da concentração de 

haptoglobina durante todo o treinamento.
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De acordo com Snow (1983) e Hain et al. (1996), o aumento da liberação da 

adrenalina provocada pela prática do exercício pode resultar em uma contração esplênica que 

irá promover não só a liberação de eritrócitos na circulação periférica, mas também de 

leucócitos. A variação na contagem total de leucócitos é a resposta mais comum à inflamação 

(WEISER, 2004). Assim, o exercício induz a leucocitose e geralmente é comparado como 

uma resposta à uma inflamação e induz a resposta de fase aguda pelo organismo (FAZIO et 

al., 2010). 

PROTEÍNAS DE FASE AGUDA (PFAs)

Proteínas são compostos indispensáveis à vida e compõem a base das estruturas de 

células, órgãos e tecidos. Agem como catalisadores em reações bioquímicas, tampão ácido-

base, nutrientes, manutenção da pressão osmótica e como hormônios na regulação endócrina. 

Portanto, a avaliação das concentrações séricas de proteínas totais e suas frações são 

importantes no auxílio do diagnóstico clínico (ECKERSALL, 2008). Qualquer lesão tecidual 

durante um processo inflamatório promove a liberação de citocinas pró-inflamatórias. Essas

citocinas, além do óxido nítrico e glicocorticoides, ativam e modulam a resposta de fase 

aguda e a liberação de proteínas de fase aguda, principalmente pelo fígado (GRUYS et al., 

2005).

A resposta de fase aguda é uma reação promovida pela produção e liberação de 

citocinas, incluindo interleucinas IL-1, IL-6 e TNF-��� ������ �������� ��������� �����������

essenciais para a defesa e adaptação do organismo, como alterações hormonais e produção de 

proteínas de fase aguda (CYWINSKA et al., 2010; ECKERSALL, 2008; PETERSEN et al.,

2004).
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As respostas das PFAs não são específicas e ocorrem alterações nas suas 

concentrações na presença de infecções, inflamações, trauma cirúrgico ou estresse 

(PETERSEN et al., 2004; GRUYS et al., 2005; CRISMAN et al., 2008; ECKERSALL & 

BELL, 2010; KJELGAARD-HANSEN, 2011). Essas proteínas são consideradas como parte 

da resposta imune inata não específica, envolvendo a recuperação da homeostase e restrição 

do crescimento microbiano antes dos animais desenvolverem imunidade adquirida a um 

determinado desafio (MURATA et al., 2004; ECKERSALL, 2008).

Após o estímulo pró-inflamatório, a Il-6 promove a diminuição de Il-1 e TNF-��

promovendo uma cascata de reações. A diminuição da resposta de fase aguda ocorre pela 

rápida remoção de citocinas no fígado, realizada pela Il-10, promovendo a supressão local de 

produção de Il-6, e por efeitos que inibem a produção de PFAs. Parte da resposta de fase 

aguda é suprimida pelas Il-1 e Il-4 e algumas PFAS que modulam a produção destas citocinas 

(GRUYS, 2005).

A concentração de PFAs circulantes varia de acordo com a gravidade do processo e 

extensão de lesão tecidual. A determinação dessa concentração é útil para o auxílio no 

diagnóstico e prognóstico de distúrbios inflamatórios, além de possibilitar o monitoramento 

de uma determinada terapia e para avaliar o estado de saúde (BELL et al., 2008; 

ECKERSALL, 2008).

As PFAs podem ser classificadas em positivas ou negativas. Nas positivas enquadram-

se, dentre outras, a alfa-1 glicoproteína ácida (AGP) e a haptoglobina (Hp), proteína C reativa 

(CPR), amiloide A sérico (SAA). No segundo grupo, destacam-se a albumina e a transferrina 

e suas concentrações séricas tendem a diminuir na presença de condições inflamatórias 

(KANEKO, 2008; CRISMAN et al., 2008). 
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Segundo Eckersall e Bell (2010), em todas as espécies animais as PFAs são 

classificadas de acordo com a resposta que apresentam, como: maior, moderada e menor 

resposta. Sendo que as “major”, ou seja, de resposta maior, estão presentes em baixa 

������������� ��� ����� �!� "#$%'�� *�� ��+��+�� ��/*7��+�� �� ��*��� ���� �/��� ����entrações 

elevadas em 100-1000 vezes quando existe um estímulo inflamatório, tendo seu pico em 24-

48 horas e um declínio rápido na fase de recuperação. As proteínas consideradas de resposta 

moderada elevam as suas concentrações em 5-10 vezes quando ativadas, apresentando um 

pico depois de dois a três dias e com declínio mais lento que da maior. As menores ou 

”minor” têm o um aumento gradual das suas concentrações basais em 50 a 100%. As 

proteínas de fase aguda negativas diminuem sua concentração durante o processo 

inflamatório. 

Para a espécie equina, consideram-se como as mais importantes PFAs a 

ceruloplasmina, a haptoglobina e amiloide A sérico. Nos equinos a única proteína de fase 

aguda considerada como “major” é o amiloide A sérico (SAA) (ECKERSALL, 2008). As 

proteínas consideradas de resposta moderada estão sempre presentes em pequenas 

quantidades no plasma de cavalos sadios e o aumento das suas concentrações é geralmente 

lento, de dias à semanas. Exemplos de proteínas de fase aguda moderada incluem: 

hap��$��=+��� �
���� >+=�+��$?�+�� �@=��� �"� $�+�������[��� 7�+*�� �\]^�� �� ���/�������+��� �_���

(CRISMAN et al., 2008).

As PFAs podem ser usadas como alternativa no monitoramento da saúde animal. Estas 

são consideradas um método válido devido a sua resposta sistêmica ao estímulo inicial. No 

entanto, não são utilizadas para estabelecer um diagnóstico específico e também não podem 

prever a extensão do curso de uma lesão individual no animal. Para avaliação de rebanho, as 

PFAs podem ser úteis para determinar se existe a propagação e prevalência clínica e 
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subclínica de algum processo inflamatório indicado pelo aumento da concentração de 

determinada proteína (PETERSEN et al., 2004).

As proteínas de fase aguda negativas, são aquelas que têm sua concentração diminuída 

durante a resposta de fase aguda que ocorre durante o processo inflamatório. Esta resposta 

pode ser rápida e significativa, depois de 24 horas, ou pode ser mais gradual depois de dias 

(ECKERSALL, 2008).

A albumina, proteína mais abundante no plasma, corresponde a de 35 a 50% da 

concentração total de proteína e tem um peso molecular de 66,4kD. É uma proteína 

sintetizada no citoplasma dos hepatócitos. A taxa da síntese de albumina é controlada pela 

pressão coloidosmótica, embora possa ser influenciada por hormônios como insulina, tirosina 

e cortisol. Apenas 30 a 40 % desta proteína está presente no sangue, o restante se encontra no 

espaço intersticial. O catabolismo da albumina ocorre em diferentes tecidos como, músculo, 

fígado, rim e contribui com a utilização de 40 a 60 % da albumina total (ECKERSALL, 2008; 

PRINSEN & VELDEN, 2004). A albumina, portanto, auxilia na manutenção da pressão 

coloidosmótica e do volume sanguíneo. Outra função é o transporte de diversos metabólitos 

que circulam no sangue. Substâncias como ácidos graxos, cálcio, colesterol, bilirrubina, 

circulam ligados à albumina, além destes, diversos agentes farmacológicos também podem 

ser ligados a esta proteína. A albumina é considerada uma proteína de fase aguda negativa e a 

sua concentração sérica diminui gradualmente em processos inflamatórios e infecções 

(ECKERSALL, 2008).

A trasferrina, proteína responsável pelo transporte de ferro no sangue e também é 

considerada como uma proteína de fase aguda negativa nos mamíferos, mas a sua maior 

aplicabilidade diagnóstica está relacionada em mamíferos com doenças ligadas ao 

metabolismo do ferro (ECKERSALL, 2008). A transferrina está relacionada à imunidade 
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inata por se ligar aos íons ferro prevenindo a proliferação de patógenos e parasitas que 

utilizam este nutriente (MURATA et al., 2004). Concentrações diminuídas de transferrina 

pode ser consequência da produção inadequada desta proteína por danos nos hepatócitos, 

doença renal, leucemias, inflamação aguda e crônica (JAIN,1993).

Fibrinogênio é considerado uma proteína de fase aguda positiva, produzida pelos 

hepatócitos com peso molecular de 340 kD (ECKERSALL, 2008; STOCKHAM e SCOTT, 

2011). O fibrinogênio é produzido somente pelo fígado é um precursor de fibrina, está 

presente livre no plasma e nos grânulos plaquetários (KANEKO et al., 2008). Segundo 

Stockham e Scott (2011), como o fibrinogênio é uma PFA positiva, espera-se que a 

concentração plasmática desta proteína aumente durante um processo inflamatório. 

Entretanto, quando ocorre inflamação simultaneamente com um processo de coagulação e 

fibrinólise o aumento no consumo desta proteína pode mascarar elevação na produção de 

fibrinogênio. 

Segundo Eckersall (2008) e Hulten et al., (2002) o fibrinogênio é considerado uma 

PFA de resposta moderada de acordo com estudos relacionados em artrites em equinos. Por 

outro lado, a haptoglobina e o amiloide A sérico apresentaram aumentos nas concentrações 

séricas anteriores ao aumento do fibrinogênio, neste mesmo estudo. Crisman et al. (2008) 

sugerem que a alteração na concentração de fibrinogênio não é necessariamente o melhor 

método para detecção e avaliação de uma inflamação, devido a sua resposta de fase aguda 

moderada, comparada com outras proteínas de fase aguda, dificultando assim a sua utilidade 

clínica, apesar da técnica (precipitação térmica) para sua determinação ser de fácil aplicação e 

utilizada a bastante tempo (ECKERSALL, 2008). 

A haptoglobina é uma glicoproteína composta de subunidades �� �� `� ���� �� ��>��

apresentando um peso molecular de 16 a 23 kDa e a unidade beta de 35 a 40 kDa. Estas 
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se ligar a hemoglobina livre no sangue, para prevenir lesões teciduais oxidativas.  Essa cadeia 

haptoglobina hemoglobina (Hp-Hb), reduz a disponibilidade, para utilização bacteriana, do 

resíduo heme e seu íon ferro. Sendo assim, a Hp tem uma atividade antibacteriana indireta 

(ECKERSALL, 2008). 

A cadeia Hp-Hb também é reconhecida pela via CD163, um receptor de membrana 

específico em macrófagos, e está relacionada à fagocitose, entre outras atividades 

imunomodulatórias, como quimiotaxia de granulócitos, inibição da proliferação de mastócitos 

e inibição da proliferação de células T (MURATA et al., 2004; ECKERSALL, 2008). Está 

relacionada à cicatrização de feridas, pela estimulação da angiogênese. O aumento das 

concentrações séricas de haptoglobina podem ser um indicador sensível de hemólise intra ou 

extravascular e de infecção ou inflamação em equinos (CRISMAN et al., 2008). As suas 

concentrações séricas podem ser influenciadas por outros fatores não relacionados à resposta 

de fase aguda, como doenças renais e icterícia obstrutiva, que podem causar 

hiperhaptoglobulinemia (PETERSEN et al., 2004).

O amilóide A sérico (SAA) tem peso molecular, em sua forma natural de 

aproximadamente 180 kD, pois geralmente forma um complexo com lipoproteínas. Após a 

desnaturação, o peso estimado de suas subunidades é de 9 a 14 kD (PETERSEN et al., 2004).

Em humanos, quatro isoformas foram identificadas e separadas geneticamente. São 

elas: SAA 1, SAA 2, SAA 3 e SAA 4. As isoformas SAA 1 e 2 são produzidas no fígado e 

têm suas concentrações elevadas em resposta a uma reação de fase aguda. Em contrapartida, a 

isoforma SAA4 é produzida normalmente em baixas concentrações no fígado e não é 

influenciada pela resposta de fase aguda. A isoforma SAA3 tem suas concentrações 

aumentadas na resposta de fase aguda, é produzida pelo tecido adiposo e pulmão, ovário e 
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glândula mamária. Além disso, também pode ser encontrada no colostro dos bovinos. O SAA 

sérico é precursor do amiloide A, portanto, está relacionado também com a patogenia da 

amiloidose (HULTEN et al., 1997; ECKERSALL, 2008). Três isoformas do SAA (SAA1, 

SAA2, SAA3) foram descritas em equinos. A secreção de SAA3 foi demonstrada na glândula 

mamária (colostro) e articulação (líquido sinovial) de equinos (CRISMAN et al., 2008).

As funções do SAA incluem a ativação ou a inibição das funções dos leucócitos, a 

migração de células inflamatórias para o local da infecção, a inibição da proliferação das 

células endoteliais e linfócitos, a inibição da agregação de plaquetas e a fagocitose. O SAA 

pode também estar ligado à liberação de mieloperoxidase e migração direta de fagócitos, além 

de modular e remodelar a degradação de tecido conjuntivo (GRUYS et al., 2005; CRISMAN 

et al., 2008).

Em equinos, alterações das concentrações do SAA estão relacionadas à diversas 

doenças como inflamações e infecções, em pós-operatórios, artrite, sepse, enterite, 

pneumonia, diarreia e trauma cirúrgico. A avaliação das concentrações de SAA deve ser 

realizada em equinos com cólica, principalmente quando esta é estimulada por um processo 

inflamatório (ECKERSALL, 2008). De maneira geral, a sensibilidade e o perfil cinético do 

SAA, quando comparado com outras PFAs moderadas como o fibrinogênio, fazem desta 

proteína o marcador ideal de inflamação e lesão tecidual em equinos (CRISMAN et al., 

2008).

A ceruloplasmina é uma proteína com peso molecular de 151 kDa. Esta é relacionada 

com o transporte de cobre e oxidação do ferro. No entanto, o mecanismo de incorporação do 

cobre pela ceruloplasmina ainda não está bem definido. O aumento nas suas concentrações é

resultado do aumento da expressão gênica desta proteína em tecido hepático e extra-hepático, 

como baço, pulmão, testículo e cérebro (ECKERSALL, 2008; HELLMAN & GITLIN, 2002).
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Segundo um estudo realizado por Gondim et al. (2013), o aumento da ceruloplasmina 

em intervalos de seis e doze horas após o exercício também pode ser indicativo de processo 

inflamatório ou também proteção tecidual contra subprodutos do metabolismo oxidativo, 

desta forma, é possível que o aumento de ceruloplasmina em resposta às interleucinas no 

exercício físico esteja também associado ao seu papel como antioxidante. Pois durante o 

exercício físico intenso, há liberação de espécies reativas de oxigênio e estímulo ao processo 

inflamatório por meio da liberação de citocinas. (RÁDAK, 2000).

A alfa-1 antitripsina (AAT) é uma glicoproteína da família das inibidoras de proteases 

séricas sintetizadas, principalmente, pelo fígado e, em menor quantidade, pelos monócitos, 

macrófagos bronco alveolares e glândula mamária. A sua principal função é inibir a protease 

elastase dos neutrófilos, que, ao ser liberada nos locais de inflamação, promove destruição 

tecidual. (ECKERSALL, 2008; DiFILLIPO et al., 2011).

Gondim et al. (2013), encontraram aumento significativo nas concentrações de AAT, 

albumina, ceruloplasmina e haptoglobina em equinos de polo. As elevações nas 

concentrações dessas proteínas foram observadas cinco minutos após o exercício (partidas de 

polo), mas não foram observadas alterações significativas nas concentrações dessas proteínas 

após seis e doze horas neste exercício. Pôneis submetidos à laminite experimental 

apresentaram aumento significativo nas concentrações plasmáticas de ATT (FAGLIARI et al., 

2008).

Alfa 1 glicoproteína ácida (AGP) é uma glicoproteína com uma massa molecular de 

aproximadamente 43kDa, composta por ligações covalentes de carboidratos. Embora o papel 

preciso desta proteína ainda não esteja muito esclarecida, está ligada a vários metabólitos 

endógenos como a heparina, histamina, serotonina, esteroides e catecolaminas 

(ECKERSALL, 2008). AGP é secretada principalmente pelos hepatócitos e contribui para a 
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homeostase reduzindo a lesão tecidual associada com o processo inflamatório em células 

extra-hepáticas, endoteliais e epiteliais. Esta proteína é um agente anti-inflamatório natural, 

pois inibe a ativação de neutrófilos e aumenta a secreção de Il-1 e atua na depuração de 

lipopolissacarídeos neutralizando sua toxicidade. É responsável pela inibição da indução da 

mitose e proliferação de linfócitos (MURATA et al., 2004). Na maioria das espécies, a AGP é 

considerada uma proteína de fase aguda de resposta moderada, que tem suas concentrações 

elevadas mais lentamente. (ECKERSALL, 2008). 

Os métodos laboratoriais de determinação das proteínas têm por finalidade identificar 

e avaliar quantitativamente as mesmas. A eletroforese é um método inespecífico no qual as 

proteínas se movem por meio de um campo elétrico formando picos que permitem a 

identificação e quantificação relativa das mesmas e sua principal utilização é identificar os 

picos de variações proteicas (KANEKO, 2008).

Atualmente, utiliza-se para eletroforese de proteínas o gel de poliacrilamida contendo 

dodecil sulfato de sódio (SDS-PAGE). Durante a polimerização da acrilamida para formar o 

gel de uso, a proporção de ligações cruzadas entre as cadeias de polímeros pode ser 

controlada, e o gel forma uma “peneira” molecular, que controla a migração das proteínas de 

acordo com o seu tamanho. Uma vez no gel, a separação é baseada pela massa e pela carga. 

Neste método faz-se um pré tratamento das proteínas com o aquecimento em solução 

*����$�����*�*��+���/�>����*���~*+�������������$�����*����*/����|���`����������������������

sistema, SDS-PAGE, foi introduzido por Laemmli (1970) e a separação das proteínas por esta 

técnica aumenta a complexidade de interpretação do eletroforetograma (ECKERSALL, 2008).

Christensen et al. (2012) realizaram investigações para avaliar a aplicação de um teste 

de imunoensaio automatizado de turbidimetria por aglutinação em látex (LAT) baseado em 

anticorpos monoclonais de amiloide A sérico de humanos, para avaliação desta proteína 



74 
 

(SAA) em cães, gatos e equinos. Foi também realizada uma comparação entre os métodos 

utilizados para determinação de SAA em equinos e felinos e uma avaliação da performance

de SAA em cães. O teste LAT apresentou uma performance analítica aceitável por se tratar de 

um método rápido e de fácil aplicação, tornando sua utilização facilitada na rotina 

laboratorial. 

CONCLUSÃO

A prática do exercício promove alterações fisiológicas no organismo. Uma das 

alterações provocadas por ele é o estresse oxidativo que promove um desequilíbrio sistêmico 

e nos casos de treinamento intensivo, lesões musculares e articulares, prejudicando assim o 

desempenho em equinos de alto rendimento. Portanto, a determinação das proteínas de fase 

aguda, como marcadores da presença de uma possível lesão e desempenho destes animais 

frente ao exercício pode funcionar como uma ferramenta integrada para avaliar a prática de 

treinamentos físicos adaptativos para estes animais. Desta forma, estudos que relacionem

essas proteínas e o exercício devem ser realizados, para que seja possível obter informações 

sobre o potencial dessas proteínas como biomarcadores do estado de saúde e de avaliação do 

restabelecimento da homeostasia dos animais após serem submetidos à prática esportiva.
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1. CIÊNCIA RURAL - Revista Científica do Centro de Ciências Rurais da Universidade Federal 
de Santa Maria publica artigos científicos, revisões bibliográficas e notas referentes à área de 
Ciências Agrárias, que deverão ser destinados com exclusividade.

2. Os artigos científicos, revisões e notas devem ser encaminhados via eletrônica e editados 
em idioma Português ou Inglês. Todas as linhas deverão ser numeradas e paginadas no lado 
inferior direito. O trabalho deverá ser digitado em tamanho A4 210 x 297mm com, no 
máximo, 25 linhas por página em espaço duplo, com margens superior, inferior, esquerda e 
direita em 2,5cm, fonte Times New Roman e tamanho 12. O máximo de páginas será 15 
para artigo científico, 20 para revisão bibliográfica e 8 para nota, incluindo tabelas, 
gráficos e figuras. Figuras, gráficos e tabelas devem ser disponibilizados ao final do texto e 
individualmente por página, sendo que não poderão ultrapassar as margens e nem estar 
com apresentação paisagem.

3. O artigo científico deverá conter os seguintes tópicos: Título (Português e Inglês); 
Resumo; Palavras-chave; Abstract; Key words; Introdução com Revisão de Literatura; 
Material e Métodos; Resultados e Discussão; Conclusão e Referências; Agradecimento(s) e 
Apresentação; Fontes de Aquisição; Informe Verbal; Comitê de Ética e Biossegurança devem 
aparecer antes das referências. Pesquisa envolvendo seres humanos e animais 
obrigatoriamente devem apresentar parecer de aprovação de um comitê de ética 
institucional já na submissão (Modelo .doc, .pdf).

4. A revisão bibliográfica deverá conter os seguintes tópicos: Título (Português e Inglês); 
Resumo; Palavras-chave; Abstract; Key words; Introdução; Desenvolvimento; Conclusão; e 
Referências. Agradecimento(s) e Apresentação; Fontes de Aquisição e Informe Verbal; 
Comitê de Ética e Biossegurança devem aparecer antes das referências. Pesquisa 
envolvendo seres humanos e animais obrigatoriamente devem apresentar parecer de 
aprovação de um comitê de ética institucional já na submissão (Modelo .doc, .pdf).

5. A nota deverá conter os seguintes tópicos: Título (Português e Inglês); Resumo; Palavras-
chave; Abstract; Key words; Texto (sem subdivisão, porém com introdução; metodologia; 
resultados e discussão e conclusão; podendo conter tabelas ou figuras); Referências. 
Agradecimento(s) e Apresentação; Fontes de Aquisição e Informe Verbal; Comitê de Ética e 
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Biossegurança devem aparecer antes das referências. Pesquisa envolvendo seres humanos 
e animais obrigatoriamente devem apresentar parecer de aprovação de um comitê de 
ética institucional já na submissão. (Modelo .doc, .pdf).

6. Não serão fornecidas separatas. Os artigos encontram-se disponíveis no formato pdf no 
endereço eletrônico da revista www.scielo.br/cr.

7. Descrever o título em português e inglês (caso o artigo seja em português) - inglês e 
português (caso o artigo seja em inglês). Somente a primeira letra do título do artigo deve 
ser maiúscula exceto no caso de nomes próprios. Evitar abreviaturas e nomes científicos no 
título. O nome científico só deve ser empregado quando estritamente necessário. Esses 
devem aparecer nas palavras-chave, resumo e demais seções quando necessários.

8. As citações dos autores, no texto, deverão ser feitas com letras maiúsculas seguidas do 
ano de publicação, conforme exemplos: Esses resultados estão de acordo com os reportados 
por MILLER & KIPLINGER (1966) e LEE et al. (1996), como uma má formação congênita 
(MOULTON, 1978).

9. As Referências deverão ser efetuadas no estilo ABNT (NBR 6023/2000) conforme normas 
próprias da revista.

9.1. Citação de livro: 
JENNINGS, P.B. The practice of large animal surgery. Philadelphia: Saunders, 1985. 2v.

TOKARNIA, C.H. et al. (Mais de dois autores) Plantas tóxicas da Amazônia a bovinos e 
outros herbívoros. Manaus: INPA, 1979. 95p.

9.2. Capítulo de livro com autoria: 
GORBAMAN, A. A comparative pathology of thyroid. In: HAZARD, J.B.; SMITH, D.E. The 
thyroid. Baltimore: Williams & Wilkins, 1964. Cap.2, p.32-48.

9.3. Capítulo de livro sem autoria: 
COCHRAN, W.C. The estimation of sample size. In: ______. Sampling techniques. 3.ed. New 
York: John Willey, 1977. Cap.4, p.72-90. 
TURNER, A.S.; McILWRAITH, C.W. Fluidoterapia. In: ______. Técnicas cirúrgicas em animais 
de grande porte. São Paulo: Roca, 1985. p.29-40.

9.4. Artigo completo: 
O autor deverá acrescentar a url para o artigo referenciado e o número de identificação DOI 
(Digital Object Identifiers), conforme exemplos abaixo:

MEWIS, I.; ULRICHS, CH. Action of amorphous diatomaceous earth against different stages of 
the stored product pests Tribolium confusum (Coleoptera: Tenebrionidae), Tenebrio 
molitor (Coleoptera: Tenebrionidae), Sitophilus granarius (Coleoptera: Curculionidae) 
and Plodia interpunctella (Lepidoptera: Pyralidae). Journal of Stored Product Research, 
Amsterdam (Cidade opcional), v.37, p.153-164, 2001. Disponível em: 
<http://dx.doi.org/10.1016/S0022-474X(00)00016-3>. Acesso em: 20 nov. 2008. doi: 
10.1016/S0022-474X(00)00016-3.
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PINTO JUNIOR, A.R. et al (Mais de 2 autores). Resposta de Sitophilus 
oryzae (L.), Cryptolestes ferrugineus (Stephens) e Oryzaephilus surinamensis (L.) a 
diferentes concentrações de terra de diatomácea em trigo armazenado a granel. Ciência 
Rural , Santa Maria (Cidade opcional), v. 38, n. 8, p.2103-2108, nov. 2008 . Disponível em: 
<http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-
84782008000800002&lng=pt&nrm=iso>. Acesso em: 25 nov. 2008. doi: 10.1590/S0103-
84782008000800002.

9.5. Resumos: 
RIZZARDI, M.A.; MILGIORANÇA, M.E. Avaliação de cultivares do ensaio nacional de girassol, 
Passo Fundo, RS, 1991/92. In: JORNADA DE PESQUISA DA UFSM, 1., 1992, Santa Maria, 
RS. Anais... Santa Maria : Pró-reitoria de Pós-graduação e Pesquisa, 1992. V.1. 420p. p.236.

9.6. Tese, dissertação: 
COSTA, J.M.B. Estudo comparativo de algumas caracterísitcas digestivas entre bovinos 
(Charolês) e bubalinos (Jafarabad). 1986. 132f. Monografia/Dissertação/Tese 
(Especialização/ Mestrado/Doutorado em Zootecnia) - Curso de Pós-graduação em 
Zootecnia, Universidade Federal de Santa Maria.

9.7. Boletim: 
ROGIK, F.A. Indústria da lactose. São Paulo: Departamento de Produção Animal, 1942. 20p. 
(Boletim Técnico, 20).

9.8. Informação verbal: 
Identificada no próprio texto logo após a informação, através da expressão entre 
parênteses. Exemplo: ... são achados descritos por Vieira (1991 - Informe verbal). Ao final do 
texto, antes das Referências Bibliográficas, citar o endereço completo do autor (incluir E-
mail), e/ou local, evento, data e tipo de apresentação na qual foi emitida a informação.

9.9. Documentos eletrônicos: 
MATERA, J.M. Afecções cirúrgicas da coluna vertebral: análise sobre as possibilidades do 
tratamento cirúrgico. São Paulo: Departamento de Cirurgia, FMVZ-USP, 1997. 1 CD.

GRIFON, D.M. Artroscopic diagnosis of elbow displasia. In: WORLD SMALL ANIMAL 
VETERINARY CONGRESS, 31., 2006, Prague, Czech Republic.Proceedings  Prague: WSAVA, 
2006. p.630-636. Acessado em 12 fev. 2007. Online. Disponível em: 
http://www.ivis.org/proceedings/wsava/2006/lecture22/Griffon1.pdf?LA=1

UFRGS. Transgênicos. Zero Hora Digital, Porto Alegre, 23 mar. 2000. Especiais. Acessado em 
23 mar. 2000. Online. Disponível em: http://www.zh.com.br/especial/index.htm

ONGPHIPHADHANAKUL, B. Prevention of postmenopausal bone loss by low and 
conventional doses of calcitriol or conjugated equine estrogen.Maturitas, (Ireland), v.34, n.2, 
p.179-184, Feb 15, 2000. Obtido via base de dados MEDLINE. 1994-2000. Acessado em 23 
mar. 2000. Online. Disponível em: http://www. Medscape.com/server-
java/MedlineSearchForm
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MARCHIONATTI, A.; PIPPI, N.L. Análise comparativa entre duas técnicas de recuperação de 
úlcera de córnea não infectada em nível de estroma médio. In: SEMINARIO 
LATINOAMERICANO DE CIRURGIA VETERINÁRIA, 3., 1997, Corrientes, 
Argentina. Anais... Corrientes: Facultad de Ciencias Veterinarias - UNNE, 1997. Disquete. 1 
disquete de 31/2. Para uso em PC.

10. Desenhos, gráficos e fotografias serão denominados figuras e terão o número de ordem 
em algarismos arábicos. A revista não usa a denominação quadro. As figuras devem ser 
disponibilizadas individualmente por página. Os desenhos figuras e gráficos (com largura de 
no máximo 16cm) devem ser feitos em editor gráfico sempre em qualidade máxima com 
pelo menos 300 dpi em extensão .tiff. As tabelas devem conter a palavra tabela, seguida do 
número de ordem em algarismo arábico e não devem exceder uma lauda.

11. Os conceitos e afirmações contidos nos artigos serão de inteira responsabilidade do(s) 
autor(es).

12. Será obrigatório o cadastro de todos autores nos metadados de submissão. O artigo não 
tramitará enquanto o referido item não for atendido. Excepcionalmente, mediante consulta 
prévia para a Comissão Editorial outro expediente poderá ser utilizado.

13. Lista de verificação (Checklist .doc, .pdf).

14. Os artigos serão publicados em ordem de aprovação.

15. Os artigos não aprovados serão arquivados havendo, no entanto, o encaminhamento de 
uma justificativa pelo indeferimento.

16. Em caso de dúvida, consultar artigos de fascículos já publicados antes de dirigir-se à 
Comissão Editorial. 
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