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REPERELE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea temei. Studierea fenomenelor de formare a radicalilor liberi de
oxigen si de peroxidare a lipidelor la vacile de lapte prezintd interes prin faptul, ca
realizarea potentialului productiv al acestora se bazeaza pe suprasolicitare metabolica,
consideratd drept unul din factorii de risc in destabilizarea echilibrului oxido-reductor in
celule si declansarea stresului oxidativ, care, de rand cu alte dishomeostazii, poate
provoaca compromiterea starii de sanatate.

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare. In medicina umani, tematica
stresului oxidativ a devenit actuala, acum trei-patru decenii, odatd cu descoperirea rolului
radicalilor liberi de oxigen in declansarea si perpetuarea leziunilor celulare. In con-
tinuare, cercetarile Tn acest domeniu au luat amploare, iar stresul oxidativ a fost recu-
noscut, drept unul din mecanismele nespecifice principale in etiopatogeneza a nume-
roase maladii la om si la animale [16, 165].

In medicina veterinard, numarul lucrarilor in acest domeniu, a crescut considerabil
mult mai tirziu. Gratie acestor cercetdri, in ultimii 10-15 ani, a fost elucidata implicarea
proceselor oxidativ-radicalice intr-un numar tot mai mare de maladii, inclusiv, la vacile
de lapte [49, 57, 61, 74, 158, 169].

Initierea cercetarilor noastre, privind statusul antioxidant si stresul oxidativ la vacile
de lapte a fost motivata prin aceea, ca pe parcursul a mai multor decenii in republica s-au
importat juninci cu potential productiv nalt (peste 10 mii kg in lactatie), de la care in
conditiile noastre se obtineau anual doar 3-5 mii kg lapte la vaca furajata. Una din cau-
zele majore ale situatiei date, era practicarea unui sistem de nutritie inadecvat, eventual
si dupa continutul de antioxidanti. In consecinti, animalele frecvent se imbolndveau, iar
termenul de exploatare al acestora constituia doar 2-3 lactatii [5].

Conform studiilor de specialitate, vacile cu potentialul productiv inalt, in perioada
de tranzitie (gestatie-lactatie), consideratd pe drept una critica, sunt predispuse catre
multiple Tmbolnaviri [108]. Acestea, fiind de ordinul dismetaboliilor (sindromul de
mobilizare a lipidelor, cetoza, distrofia grasa a ficatului s,a.), sau patologiilor puerperale
(retentia invelitorilor fetale, metritele, mamitele s.a.), deseori evolueaza in asociere,
conditionandu-se reciproc [92, 104]. Faptul, cd maladiile mentionate, avand etiologie
diferitd, sunt insotite de intensificarea reactiilor de formare a radicalilor liberi de oxigen
si de peroxidare a lipidelor, confirmd importanta patogenetica si caracterul nespecific al
acestor fenomene. Totodatd, ele pun in evidenta necesitatea elaborarii §i perfectiondrii
metodelor de prevenire si corectie a starilor de stres oxidativ [60, 70, 145, 157].

Importanta echilibrului dintre pro- si antioxidanti, ca unul din criteriile de baza ale
homeostaziei, este incontestabila. Cu regret, insa, datele actuale referitore la statusul
antioxidant la bovine, sunt incomplete si nu sunt suficient sistematizate. In acest context,
trebuie de mentionat, cd nu sunt standardizate metodele de dozare si nu sunt elaborate
date de referintd ale markerilor biochimici, in conformitate cu care ar putea fi depistate
deviatiile echilibrului “redox™ si instalarea stresului oxidativ. Inci nu este bine definit
gradul de implicare a stresului oxidativ in patogeneza maladiilor specifice peioadelor de
suprasolicitare la vacile de lapte, desi, acesta este cu certitudine recunoscut drept unul
din mecanismele pato-biochimice esentiale.

Astfel, consideram pe deplin argumentata, initierea unor cercetdri ample, n privinta
studiereii cauzelor ce pot provoca dereglari ale statusului antioxidant, dar si a elaborarii
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unor masuri adecvate de prevenire si combatere ale stresului oxidativ la bovine.

Scopul lucrarii constd in evaluarea sistemului antioxidant la bovine in functie
de starea fiziologica si varsta animalelor (vaci in tranzitie si debutul lactatiei; tineret
taurin), elucidarea rolului stresului oxidativ in patogeneza unor stari morbide (cetoza,
SML), si aprobarea unor masuri complexe de optimizare ale statusului antioxidant la
vaci si vitei.

Obiectivele cercetarilor:

e cvaluarea particularitatilor statusului antioxidant la vacile sandtoase (perioada de
tranzitie s1 debutul lactatiei) si tineretul taurin, si elucidarea factorilor de risc in
destabilizarea echilibrului “redox’;

e studierea eventualei implicdri a stresului oxidativ in patogeneza cetozei si
sindromului de mobilizare a lipidelor la vaci;

e claborarea si aprobarea unor modalititi de optimizare ale parametrilor statusului
antioxidant la vaci si vitei, prin utilizarea substantelor cu proprietati antioxidante
de origine naturald si sintetica.

Metodologia cercetarii stiintifice se bazeaza pe conceptul stiintific referitor la:
» rolul fiziologic al radicalilor liberi de oxigen si aspectele patologice ale actiunii

acestor molecule reactogene asupra functiilor celulare la om si la animale [9, 13,
56, 110, 131, 141];

» rolul antioxidantilor enzimatici $i non-enzimatici in asigurarea echilibrului ,,redox”, si
aspectele fiziopatologice ale destabilizarii acestuia, la vacile de lapte in special in
perioada de tranzitie, exprimat prin starea de stres oxidativ [60, 145, 153, 157, 191];

» oportunitatile de corectie ale stresului oxidativ, prin utilizarea antioxidantilor
naturali si sintetici, si efectele benefice ale acestora in sporirea cantitdtii si calitdtii
productiilor la animale [12, 70, 174, 186, 188].

Noutatea stiintifica se refera la faptul, ca pentru prima data in conditiile
republicii Moldova s-au obtinut rezultate experimentale, referitoare la evaluarea
dinamicii statusului antioxidant la vaci in perioada de tranzitie si debutul lactatiei, si
descrierea manifestarilor clinice, hematologice, pato-biochimice si morfopatologice
ale ,,sindromului de peroxidare” - ca expresie a stresului oxidativ, la vacile cu cetoza.

Problema stiintificA importantd solutionatd rezidd in relevarea rolului
sistemului antioxidant ca factor de mentinere a statusului “redox”, la bovine (vaci in
tranzitie, in debutul lactatiei §i1 tineret taurin in crestere), argumentarea stiintifica a
implicdrii stresului oxidativ in patogenia cetozei si sindromului de mobilizare a
lipidelor la vaci, fapt ce a condus spre elaborarea si aprobarea unor masuri complexe
de optimizare ale statusului antioxidant, prin utilizarea bioelementelor Se, Cu, Zn,
Mn, Co, vitaminelor E si A, metioninei si antioxidantului sintetic diludina, in vederca
mentinerii sdndtatii s1 productivitdtii inalte.

Importanta teoreticd se exprimd prin studierea particularitatilor sistemului
antioxidant la bovine (vaci in perioada de tranzitie si debutul lactatiei, si vitei) si
elucidarea factorilor de risc in declangarea stresului oxidativ la vaci si vitel.

Valoarea aplicativa a lucrarii consta in elaborarea §i aprobarea unor masuri
complexe de optimizare ale statusului antioxidant (homeostaziei ,,redox) la vaci si
vitei, prin utilizarea bioelementelor Se, Cu, Zn, Mn, Co, vitaminelor E si A,
metioninei §1 antioxidantului sintetic diludind; selectarea si evaluarea metodelor
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biochimice de dozare a markerilor privind diagnosticarea stresului oxidativ.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere:

1. Perioada de tranzitie (gestatie-lactatie) la vacile sanatoase se caracterizeaza
prin intensificarea proceselor de formare a speciilor reactive de oxigen, confirmata
prin cresterea continutului de DAM si a activitdtii CAT in serul sanguin si scaderea
rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE) in primele zile dupa parturitie, cu
restabilirea graduala a acestora in urmatoarele 3-4 saptdmani, iar in cazul vacilor
bolnave de cetozd se constatd escaladarea continud a valorilor acestor indici §i dupa
incheierea perioadei de tranzitie, fapt ce reflectd instalarea starii de stres oxidativ,
exprimata prin asa-numitul ,,sindrom de peroxidare”.

2. Prin utilizarea, in calitate de suplimente furajere, a substantelor antioxidante:
la vaci - a antioxidantului sintetic Diludind si a premixului cu oligominerale
anorganice (Cu, Zn, Co si Se), vitaminele E, A si metionind, si la vitei - a produsului
,Bioplex” cu oligominerale proteinate (Cu, Zn, Mn, Co si Se), s-a obtinut
optimizarea parametrilor statusului antioxidant, cu sporirea capacitatii protectoare a
acestuia si favorizarea productiei de lapte la vaci si a sporului in greutate la vitei.

3. Statusul antioxidant la bovine (vitei si vaci 1n lactatie), variazd in concordanta
cu intensitatea metabolismului, specificad categoriei de varsta, si se caracterizeaza
prin nivel mai Tnalt de acumulare al produselor de peroxidare a lipidelor (DAM si
HPL) in plasma si eritrocite la vaci, comparativ cu viteii, iar eficienta protectiei
antiradical-peroxidice este asiguratd prin realizarea sinergismului $i Tnsumarii actiunii
componentelor enzimatice si neenzimatice (SOD, CAT, GR, GSH, AAT si AOT)
ale sistemului antioxidant.

Aprobarea rezultatelor stiintifice. Materialele incluse in teza au fost prezentate
si aprobate la conferintele stiintifice din Moscova si Leningrad (1989); Ia
Simpozioanele Stiintifice internationale din Timisoara (1995, 2008) si Cluj-Napoca
(2005); la Simpozioanele Stiintifice ale Facultatii de Medicind Veterinard din Chisi-
nau, UASM (1990, 1998, 2003, 2008).

Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele obtinute in cadrul expe-
rientelor cu utilizarea preparatului Bioplex au fost implementate ca elemente tehno-
logice in nutritia viteilor si a vacilor la ferma de bovine din gospodaria ,,Maximovca”
r-1 Anenii Noi.

Rezultatele teoretice, privind evaluarea statusului antioxidant si posibilitatea
diagnosticarii stresului oxidativ la vaci, sunt utilizate ca material didactic la studierea
compartimentelor ,,Fiziopatologie”, ,,Biochimie clinica” si ,,Boli de nutritie si
metabolism”, incluse in curricula facultdtii de Medicind Veterinara.

Publicatii la tema tezei. Pe baza rezultatelor obtinute in investigatii, au fost
publicate 14 lucrari stiintifice dintre care: 3 lucrari in reviste recenzate si 5 lucrari
fara coautori.

Volumul total al lucrarii cuprinde 142 pagini, care includ urmatoarele compar-
timente: adnotare, lista abrevierilor, introducere, capitolul cu analiza surselor biblio-
grafice la tema tezei, capitolul cu descrierea metodelor de cercetare, trei capitole cu
rezultatele cercetarilor, concluzii generale si recomandari. Bibliografia este expusa pe
14 pagini cu un numar total de 194 surse stiintifice, urmata de 4 anexe. Materialul
ilustrativ din lucrare contine 44 tabele si 49 figuri.
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Cuvinte-cheie: stres oxidativ, status antioxidant, sindrom de peroxidare, cetoza,
Diludina, premix mineralo-vitaminic, Bioplex.

CONTINUTUL TEZEI
1. STRESUL OXIDATIV LA BOVINE, MODALITATI DE
EVALUARE SI COMBATERE

Desfasurarea normald a proceselor metabolice in organism, este insotita de for-
marea continua a radicalilor liberi de oxigen (RLO) (Lomba F., 1996) si altor forme
neradicalice, numite specii reactive de oxigen (SRO) (Serteyn D. et al., 2002; Sugino
N., 2006). Prin rolul indeplinit in reglarea importantelor functii celulare, cum ar fi:
semnalarea intracelulard, activarea transcriptiei, reglarea apoptozei, distrugerea mic-
roorganismelor in fagocite etc., aceste fenomene sunt indispensabile pentru menti-
nerea vitalitatii organismelor aerobe (Olinescu R., 1994; Serteyn D. et al., 2002;
Curca D., 2004).

Pe langa efectele benefice, posedand o reactivitate oxidativa extrema, SRO pot
exercita o actiune devastatoare asupra structurilor si functiilor celulare. Prin oxidarea
lipidelor si proteinelor are loc perturbarea proprietatilor biologice ale membranelor,
inactivarea enzimelor, fragmentarea proteinelor, alterarea ADN-lui etc. (Aurousseau
B. et al, 2004; de Moffarts B. et al., 2005). Prevenirea respectivelor consecinte,
considerate drept mecanisme patobiochimice (Curca D., 2004) universale in initierea
sau progresia diferitor boli (Kymuup U. 0., 2004), se realizeaza prin functionarea
sistemului antioxidant (SAO) de protectie. Componentele enzimatice si neenzimatice
ale acestuia detin controlul asupra nivelului de SRO 1in celule, contribuind la
contrabalansarea proceselor de oxidare si mentinerea statusului ,,redox” in organism
(Halliwell B., 1999; Serteyn D. et. al, 2002).

Echilibrul dintre oxidanti si antioxidanti considerat unul din parametrii esentiali
al homeostaziei pentru organismele aerobe (Giannetto C. et al., 2010), de rand cu alte
functii importante, cum ar fi cea a sistemelor-tampon de mentinere a pH-lui in sange
(De Smet S. et al, 2006), este unul din factorii majori menit sd asigure mentinerea
starii bune de sandtate si potentialul productiv al animalelor.

Reesind din aceste considerente, evaluarea variatiilor statusului antioxidant in
conditii fiziologice, interceptarea mecanismelor oxidativ-radicalice in patogeneza mala-
diilor din perioada de tranzitie la vacile de lapte, precum si evaluarea modalitatilor de pre-
venire a consecintelor stresului oxidativ, raman a fi actuale pentru domeniul de cercetare.

2. MATERIALE SIMETODE DE CERCETARE

Cercetarile au fost efectuate in perioada anilor 1988-1990, 2002, 2004 si 2006 in
patru gospodarii specializate in cresterea bovinelor, pe un numar total de 152 de
animale, dintre care 124 de vaci si 28 de vitei. Vacile incluse in experiente aveau
varsta cuprinsd intre 3 s1 7 ani si1 nivelul productivitdtii intre limitele de 3800 - 5000
kg lapte in lactatie, iar varsta viteilor a variat de la 1,5 la 6-7 luni.

In scopul facilitarii procesului de descriere si analizi a materialului experi-
mental, inclus 1n lucrare, loturile de animale supuse cercetarilor au fost nominalizate
conventional prin urmatoarele litere latine: “A”, “B”, “C”, “D”, “E”, “F” s1 “G”.

In prima parte a cercetirilor, cuprinse in capitolul 3, sunt analizate rezultatele
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evaludrii statusului antioxidant la vaci sanitoase si la vaci bolnave de cetoza, prin
determinarea indicilor (markerilor) pro- si antioxidativi (RPE, CAT si DAM), in
perioada de tranzitie (gestatie-lactatie). De rand cu acestia, s-a studiat dinamica indi-
cilor eritronului, ai parametrilor clinici si ai productivitatii, Tn vederea monitorizarii
complexe a starii de sandtate a vacilor in perioada “criticd” periparturienta si de debut
a lactatiei (cercetarea “A” si “B”).

A doua parte a cercetdrilor, descrise in capitolul 4, cuprinde rezultatele
evaludrii a unor modalitati de optimizare ale statusului antioxidant la vaci prin
includerea in ratie a substantelor cu proprietati antioxidante, precum este:

a) antioxidantul sintetic Diludind, utilizat la vaci in perioada de tranzitie sau in
lactatie (experienta “C” si “D”);

b) premixul mineralo-vitaminic pentru vaci in debutul lactatiei cu oligoelemente
in formad anorganica (Cu, Zn, Co, I, si Se), inclusiv vitamina E si A, si metionina
(experienta “F”).

A treia parte a cercetdrilor (capitolul 5) cuprinde rezultatele, privind
optimizarea statusului antioxidant la vitei prin folosirea oligomineralelor (Cu, Zn,
Co, Mn si Se) in forma anorganica §i proteinata (experienta “G”) si investigatiile,
referitoare la variatiile de varsta ale statusului antioxidant la un lot de vaci in lactatie
si un lot de vitei (cercetarea ,,E”).

Influenta produselor mentionate a fost apreciata prin determinarea a mai multor
indici, dintre care: cei a1 sistemului antioxidant (RPE, CAT si DAM), ai eritronului,
ai profilului metabolic, ai parametrilor clinici s1 ai performantei productive, in
experientele cu Diludind; cei ai statusului antioxidant (AAT, AOT, DAM si HPL), ai
indicilor hematologici, ai profilului metabolic, ai parametrilor clinici 1 ai
performantei productive in experienta “F”; cei a1 statusului antioxidant (AAT, AOT,
SOD, CAT, GR, GSH-Px, GSH, DAM si HPL), ai eritronului, ai parametrilor
clinici si ai performantei productive in experienta “G” si ,,E”.

Pe parcursul efectudrii cercetdrilor s-a tinut cont de structura ratiei,
corespunderea acesteia particularitatilor de specie si perioadei sezoniere, randamen-
tului productiv si necesitatilor zilnice ale animalelor. Investigatiile s-au realizat in
lunile de toamna-iarnd (“C”, “D”, ,,E”), primdvara ( “A” si “B”) si primavara-vara
(“G” 51 “F”).

Experientele nominalizate “F”, (2006) si “G”, (2004) au fost efectuate in
conlucrare cu colaboratorii “Laboratorului de nutritie a animalelor §i tehnologia nu-
treturilor”, condus de dr. habilitat in biologie Cosman Sergiu, din cadrul ISPBZMV,
¢. Maximovca, r-1 Anenii-Noi.

Investigatiile de laborator au fost indeplinite la catedra de Terapie a UASM, in
laboratoarele raionale veterinare (r-1 Criuleni si Ungheni), laboratorul CRDV, (anii
1989-1990) si in Laboratorul Central de Cercetari Stiintifice a USMF “N.
Testemitanu” (an. 2002, 2004 s1 20006).

Determinarea parametrilor sistemului antioxidant (AAT, AOT, SOD, CAT, GR,
GSH-Px, GSH, DAM s1 HPL) s-a efectuat in conformitate cu tehnicile descrise in
indrumarile metodice privind unele investigatii biochimice editatd de colaboratorii
LCCS a USMF “N. Testemitanu” (Gudumac V. s.a., 2010).



Analiza generald a sangelui s-a efectuat prin metode hematologice cunoscute si a
inclus determinarea urmatorilor indici: hematocrit (microcentrifugare), continutul de
hemoglobina (dupa Drabchin), numarul de eritrocite §i leucocite (in camera Goreav).

Pentru evaluarea profilului metabolic s-a recurs la dozarea in serul sanguin a
continutului de caroten, calciu total, fosfor neorganic, proteine totale, albumine,
glucoza, activitatea AST, ALT si rezerva alcalina — prin metode standardizate,
utilizand chituri de reagenti (Elithech, France) si analizatorul biochimic semiautomat
(Stat FAX 1904).

Analiza statisticd a fost realizatd prin utilizarea programului Excel cu aprecierea
urmatorilor parametri: M — media aritmeticd, m — deviatia standard, lim — limitele
variatiilor individuale, r — coeficientul de corelatie si p — criteriul indicelui de autenticitate.

3. STRESUL OXIDATIV LA VACI SANATOASE SI
LA VACI BOLNAVE DE CETOZA

Cercetarile au fost efectuate in doua efective de animale nominalizate ,,A” si,,B”,
cu scopul monitorizarii starii de sandtate si a statusului antioxidant in perioada de
tranzitie s1 de debut a lactatiei, 1a vaci sanatoase si la vaci bolnave de cetoza. Rezultatele
obtinute consemneazd, ca in perioada de tranzitie la vacile sandtoase din lotul A se
constatd intensificarea proceselor de peroxidare a lipidelor, exprimatd prin diminuarea
rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE) de 4,3 ori si cresterea in ser a activitatii
catalazei (CAT) de 3,1 ori, si a continutului de dialdehidd malonica (DAM) de 1,25 ori,
in primele zile dupd parturitie, fatd de nivelul din repausul mamar, urmate de sporirea
rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE) de 3,0 ori, diminuarea in ser a activitatii
CAT cu 48,1 % si a continutului de DAM cu 14,2 %, catre finele perioadei de tranzitie,
fata de valorile inregistrate dupa parturitie (tab. 3.1.).

Tabelul 3.1. Dinamica indicilor sistemului antioxidant la vaci in perioada de tranzitie;
(,,xx”—p >0,05)

CYRPE Catalaza pAM
Lotul n (%o qev in ser in eritrocite in ser
hemoliza) (mkat/ml) (nmol/ml) (nmol/ml)
M £ m /(fim) M £ m /(tim) M £ m /(tim) |M £ m/({im)
20-14 7 0,89 + 0,32 58,25 + 26,54 249,0 + 20,7 2,48 + 0,41
a/part. 10 (0,32-1,72) (27,3-112,7) (191.8-295,7) | (1,89-3,27)
A XX XX pru < 0,05 XX
(sinatos) 2-4 zile 10 3,84 + 1,80 181,7 £ 79,64 | 164,03 £30,54 | 3,11 +0,43
dupa fatare (1,21 —9,48) (66,6 —293,0) | (125,2-215,8) (2,4—4,1)
21 zile dupa 10 1,28 + 0,63 92,62 + 61,21 | 194,1 +33,45 | 2,67 +£0,43
fatare (0,53 -2,3) (20,0 -193,1) (143,9-274,7) | (2,19-3,67)
B, 7-14 Zile 4,94 + 1,29 145,04 + 62,6 3,4+0,81
< < 16 (2,94—-38,7) (53,0-295,7) (2,04 —4,93)
(cetozd) | dupa fatare
XX pe1-B2 < 0,05 XX XX
B 30-60 zile 10 6,3 +£1,35 369,1 = 67,1 4,31 +£0,77
(cetozd) | (recordiste) (3,64 -10,68) (183,8-483,5) (2,88-5,47)




La vacile din efectivul ,,B”, la care s-a constatat imbolnavirea de cetoza, nivelul
parametrilor mentionati a continuat sa creasca si dupa perioada de tranzitie, fapt ce
exprimd destabilizarea echilibrului fiziologic in favoarea pro-oxidantilor. Instaurarea
acestui dezechilibru la vacile din lotul B,, cu cetoza in forma clinica, s-a caracterizat
prin scaderea rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE) cu cca 27,5 %, cresterea in
ser a continutului de dialdehida malonica (DAM) cu 26,7 % si a activitatii catalazei
(CAT) de 2,5 ori (p < 0,05), comparativ cu lotul By. Faptul dat, denotd ca pe fonul
hipercetonemiei s-a produs ascensiunea proceselor de peroxidare a lipidelor si insta-
larea starii de stres oxidativ sub aspectul sdu patologic.

In aspect hematologic, la vacile din lotul A se constatid diminuarea moderati a
indicilior eritronului in perioada postpartum, fata de nivelul inregistrat cu 14 zile
antepartum. Numarul de eritrocite s-a micsorat cu 9,9 %, concentratia de hemo-
globina — cu 1,3 % si hematocritul — cu 1,2 unitati procentuale, fata de prima cerce-
tare. La a treia investigatie efectuatd la a 21 zi dupa fatare s-a constatat, ca valorile
acestor indici se afld in continud descrestere, astfel, incat diferenta procentuala dintre
valorile obtinute la II si la a III investigatie constituie 13,8 % pentru eritrocite, 10,0 %
pentru hemoglobina si 15,0 % pentru hematocrit.

Spre deosebire de cele sandtoase, la vacile cu cetonurie pronuntata (lotul B,) s-a in-
registrat scaderea numarului de eritrocite cu 9,3 %, a Hb-ei cu 20,7 % si Ht-lui cu 8,2 %, iar
la lotul B3, constituit din animale cu dereglari metabolice evidente, diminuarea a ajuns sa
fie egala cu 17,2 %, 58,2 % (p<0,001) s1 26,4 % (p<0,05), respectiv, comparativ cu lotul
B, (7 zile post-partum). Prin urmare, in cazul vacilor cu cetozd diminuarea eritronului
este mult mai accentuatd, in special a valorilor Hb si Ht situate sub limita inferioara de
referinta, fenomen ce denotd instalarea unei anemii grave.

In aspect clinic, la vacile din efectivul ,,B” cu cetozi, s-a remarcat apatie, inape-
tenta, paliditatea pronuntatd a mucoaselor aparente, dispnee si tahicardie la eforturi
neinsemnate, slabire corporald progresivda pand la faza de casexie si pierderea
capacitdtii productive, care, de rand cu schimbarile indicilor SAO si ale eritronului,
pot fi catalogate ca manifestdri ale ,,sindromului de peroxidare”, reprodus experi-
mental pe animale de laborator (A6pamosa XK. U. u Oxcenrennnep I'. U., 1985).

Din rezultatele obtinute, se poate constata ca perioada de tranzitie (gestatie-lactatie)
la vacile sandtoase, dupd exemplul lotului A, se caracterizeaza printr-un proces fiziologic
de scurtd durata, de intensificare a reactiilor de formare a speciilor reactive de oxigen in
primele zile dupa parturitie, urmatd de diminuarea graduala a acesteia in urmdatoarele 3-4
saptdmani (Bernabucci U., 2005; Pintea A. et al, 2006), - tendinta confirmata prin datele
obtinute de noi si 1n alte cercetari (Kouy B. M., 1990; Cociu V., 2008).

La vacile bolnave de cetoza (efectivul ,,B”) s-a constatat ca pe fundalul deregla-
rilor metabolice complexe, cauzate de erorile comise in nutritia vacilor (deficit de
glucide), inalt-productive, escaladarea proceselor oxidativ-radicalice din perioada de
tranzitie, a continuat si pe parcursul primelor luni de lactatie, fapt ce reflecta compro-
miterea capacitatii protectoare a SAO si instalarea starii de stres oxidativ, care s-a soldat
cu deteriorarea starii de sanatate si rebutarea animalelor dupd primele luni de lactatie.



4. MODALITATI DE OPTIMIZARE ALE STATUSULUI
ANTIOXIDANT LA VACI
4.1. Utilizarea antioxidantului sintetic Diludina (experienta ,,C” si ,,D”)
Cercetarile descrise 1n acest subcapitol au fost efectuate in doua efective de
animale, cu scopul optimizarii statusului antioxidant in perioada de tranzitie
(experienta ,,D”) si de debut a lactatiei (experienta ,,C”) la vaci sandtoase, prin
includerea 1n ratie a antioxidantului sintetic Diludina.
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Fig. 4.1.1. Dinamica RPLE (experienta ,,D”)  Fig. 4.1.2. Dinamica DAM 1n ser (exp. ,,D”)

Urmarind dinamica indicilor sistemului antioxidant in experienta “D” s-a constatat,
ca la vaci in primele zile dupa parturitie (7 zile) se micsoreaza rezistenta peroxidica a
lipidelor eritrocitare (RPLE), creste activitatea catalazei (CAT) si cantitatea de DAM in
ser, comparativ cu nivelurile din perioada repausului mamar (fig. 4.1.1., 4.1.2. 514.1.3.).
Catre sfarsitul experientei (60 zile de lactatie), indicele RPLE a crescut, iar activitatea
catalazei si cantitatea de DAM in ser s-a diminuat la ambele loturi.

Dinamicd acestor indici demonstreaza faptul, ca in perioada de dupa fatare in
organismul femelelor se produce intensificarea proceselor de peroxidare (Bernabucci
U., 2005). Aceasta stare este depdsita odatd cu acomodarea treptatd a organismului la
noile cerinte metabolice. Totodatd, la lotul D, s-a constatat actiunea pozitivd a
Diludinei asupra indicilor SAQ exprimatd prin nivel mai scazut de DAM si a
activitdtii catalazei in plasma la a doua si la a treia cercetare, fapt ce confirma
pv diminuarea proceselor de peroxidare la

;.:::r;{] W1 1124 1115 o1 vacile din acest lot.
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2o - : rezistenta eritrocitelor la hemoliza si

- cantitatea de glutation redus, unul din

’ cel mai importanti antioxidanti care asi-
gura protectia antiperoxidica a celulelor.
Fig. 4.1.3. Dinamica CAT in ser sanguin (,,D”)
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In experienta ”C”, care a cuprins primele patru luni de lactatie, s-a constatat di-
namicd asemdndtoare a indicilor SAQ, ca si in experienta “D”. Procentul de hemoliza
a eritrocitelor in solutie de peroxid de hidrogen (RPE) si cantitatea de DAM in
plasmd au fost mai mari la 14 zile dupa fatare, comparativ cu valorile constatate la a
doua cercetare efectuata peste 120 zile.

Urmatorii doi indici — activitatea catalazei (CAT) si cantitatea de DAM,
determinati in eritrocite, spre deosebire de primii, au inregistrat la a doua cercetare o
crestere a valorilor fapt ce poate fi interpretat ca rezultat al activizarii metabolismului,
inclusiv si 1n eritrocite, necesar pentru mentinerea productiei de lapte.

Prin urmare, rezultatele determinarii indicilor SAQ 1n aceste doud experiente reflecta
activizarea proceselor de peroxidare la vaci in perioada de postparturitie si capacitatea
antioxidantului sintetic Diludind de a fortifica mecanismele de protectie antioxidativa si de
a optimiza capacitatea functionala a statusului antioxidant al organismului.

Refritor la actiunea Diludinei asupra indicilor eritronului se poate mentiona ca la
loturile experimentale se constatd optimizarea proceselor de eritropoieza céatre
sfarsitul cercetarilor, care este consemnatd prin tendinta de mentinere la un nivel mai
inalt al indicilor eritronului. La lotul C, se constatd cresterea continutului de
hemoglobina cu 2,5 %, fatd de nivelul initial si sporirea diferentei fatd de nivelul
lotului martor de la 0,3 % pana la 6,7 % (p > 0,05), iar la lotul D, se constata valori
medii mai ridicate ale numarului de eritrocite cu 0,7 %, Ht - cu 1,7 % s1 Hb - cu 4,9
%, comparativ cu lotul martor Dy (p > 0,05).

La vacile din loturile care au primit Diludind s-a constatat sporirea productiei de
lapte: la lotul C,, cantitatea de lapte obtinut a sporit in luna a doua cu 11,5 % si a treia
—cu 17,5 %, vis-a-vis de nivelul initial (p > 0,05), iar procentul de grasime din lapte,
a atins cota cea mai Tnalta in a doua lund de lactatie (3,87 %), spre deosebire de lotul
C, la care acest parametru constituie 3,58 % (p > 0,05), respective. La lotul D,
cantitatea de lapte obtinut a sporit cu 5,2 % in luna a doua de lactatie, fatd de prima,
fiind totodata, mai inalt decat la lotul martor (D;) cu 4,2 % (p > 0,05).

4.2. Utilizarea premixului mineralo-vitaminic pentru debutul lactatiei
(experienta ,,F”)

Cercetarea datd a avut durata de 90 zile s1 s-a efectuat pe doua loturi de vaci (Fy
— martor si F, - experimental) a cate 5 in fiecare, aflate in prima perioadad de lactatie
(de la 14 pana la 105 zile). Pentru lotul experimenal a fost elaboratd o reteta de
premix mineralo-vitaminic pentru vaci in perioada de lactatie timpurie, care avea in
componenta sa o serie de elemente biologic active, precum oligoelementele cupru
(Cu), zinc (Zn), cobalt (Co), iod (I) siseleniu (Se) — in formd de compusi anorganici,
vitaminele A, D, E si aminoacidul metionina.

Referitor la indicii statusului andioxidant se poate mentiona ca capacitatea
antioxidativa totala (AAT) si capacitatea oxidativa totala (AOT) in plasma si eritro-
cite inregistreazd o diferentd minimald intre loturi, si poate fi consideratd nein-
semnata. La ambele loturi se constatd tendinta de crestere a AAT si AOT citre a
doua cercetare, dinamica ce reflecta situatia, precum cd ambele loturi au beneficiat de
o nutritie echilibratd, care a influentat pozitiv potentialul antioxidant al organismului,
comparativ cu valorile Inregistrate la 2-3 saptamani dupa fatare (fig. 4.2.1. s14.2.2.).
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Figura 4.2.1. Dinamica AAT in plasma Figura 4.2.2. Dinamica AOT in plasma

Referitor la produsele intermediare de peroxidare a lipidelor - hidroperoxizii
lipidici (HPL), se poate mentiona, cd nivelul lor in aspect evolutiv a crescut in
plasma la lotul martor (F;) cu 48,3 %, pe cand la lotul experimental (F,) — cu 23,6 % ,
iar diferenta dintre loturi la prima cercetare constituia 25,5 %, iar la a doua cercetare
—4,5 % mai mult la experimental decét la martor. (fig. 4.2.3.)

In eritrocite (fig. 4.2.4.) cantitatea sumard de HPL la lotul F; scade comparativ
cu nivelul initial cu 27,6 %, iar la lotul F, — cu 12,1 % ; diferenta dintre loturi la
prima cercetare constituie 2,8 % mai mult la martor, iar la a doua — cu 18,1 % mai
mult la experimental. Prin urmare, la lotul experimental se proiecteaza tendinta de
mentinere a unui nivel mai Tnalt de HPL in plasma si eritrocite. Aceste date
corespund partial cu datele expuse de LOhrke B. s.a., 2004, care semnaleazi un nivel
inalt de HPL 1n plasma la vacile cu productivitate Tnalta.
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Figura 4.2.3. Nivelul sumar de HPL in plasma Figura 4.2.4. Nivelul sumar de HPL in eritrocite

Dinamica continutului de dialdehida malonica (DAM) — metabolit final al pero-
xidarii lipidelor, a inregistrat o tendintd pozitivi la lotul experimental. In plasma (fig.
4.2.5.) cantitatea de DAM a scazut la lotul experimental cu circa 17,2 % fatd de prima
investigatie, iar la lotul martor a crescut cu 3,2 %. In eritrocite s-a inregistrat cresterea
cantitatii de DAM la lotul experimental cu 2,9 %, iar la lotul martor - cu 19,9 % fata de
valoarea initiala. Totodata, nivelul de DAM la cercetarea a doua in plasma este cu 14,3 %,
iar 1n eritrocite cu 4,2 % mai mic la lotul experimental decét la martor (fig. 4.2.6.).

Reesind din aceste date, se poate presupune, ca includerea in componenta
premixului a vitaminei E s1 A, a seleniului si altor microelemente, a avut impact pozitiv
asupra proceselor de peroxidare, care s-a exprimat, in special, prin acumularea unei
cantitdti mai mici de DAM 1n plasma si in eritrocite la lotul experimental (F3).
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La vacile care au beneficiat de premixul mineralo-vitaminic (lotul F,), s-a
constatat sporirea productiei, prin obtinerea in perioada cercetdrilor, a unei cantitati
totale de lapte egale cu 1847,16 kg, care este cu 13,7 % mai mare, comparativ cu cea
obtinuta de la lotul martor (F).
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Figura 4.2.5. Dinamica DAM in plasma Figura 4.2.6. Dinamica DAM in eritrocite

In dinamica indicilor eritronului la lotul F,, se constati tendinte pozitive
exprimate prin cresterea mai importantd a hematocritului - cu 5 %, fatd de nivelul
initial (p > 0,05) si mentinerea continutului de hemoglobina, la un nivel ceva mai
inalt - cu 2,2 % (p > 0,05), comparativ cu lotul martor (F).

5. MODALITATI DE OPTIMIZARE ALE STATUSULUI ANTIOXIDANT
LA VITEI SI VARIATII DE VARSTA ALE ACESTUIA
5.1. Influenta oligomineralelor in forma anorganica si organicd asupra
statusului antioxidant la vitei cu varsta de 2,5 — 6 luni (experienta ,,G”)
Cercetarile s-au efectuat in lunile aprilie-august pe 12 vitei cu varsta de 70-73
zile divizati in doua loturi egale numeric. In ratia viteilor din lotul Gy, pana la vérsta
de 196 — 199 zile a fost inclus un supliment mineral constituit din oligoelemente,
inclusiv si Seleniu (selenit de sodiu), in forma anorganica. La lotul experimental (G;)
s-a folosit suplimentul furager ,,Bioplex”, cu aceleasi oligominerale (Zn, Mn, Cu, Co
si Se), dar in forma proteinatd (organica).
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Figura 4.3.1. Dinamica CAT 1in eritrocite Figura 4.3.2. Dinamica SOD in eritrocite
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In ce priveste dinamica activititii enzimelor CAT, SOD, GSH-Px si GR in
eritrocite se intrevede o similitudine care se exprima prin crestere la cercetarea a II,
urmatd de scaderea acesteia la cercetarca a III si a IV. Astfel, la lotul Gy activitatea a
toate patru enzime scade pana la valori cu mult mai joase decat cele initiale cu: 33,2 %
(p<0,05), 32,5 %, 59,2 % (p<0,01) s1 56,7 %, respectiv, pe cand, la lotul G, la cercetarea
a IV activitatea enzimelor a crescut fatd de nivelul precedent (III), avand totodata valori
mai Tnalte decat cele initiale cu: 36,2 %, 11,3 %, 315 % (p<0,01) s1 35,6 %, recpectiv.

Ca tendinta generald, se poate mentiona, ca la lotul experimental la sfarsitul inves-
tigatiel se constata nivel mai inalt comparativ cu valoarea initiald a activitatii enzimelor in
eritrocite, dar, si nivel mai Tnalt comparativ cu valorile finale obtinute la lotul martor (Gy)
cu: 19,4 %, 12,5 %, de 4,6 ori si 28,0 %, respectiv. Reesind din aceste date, se poate
presupune cd la sfarsitul experientei la lotul G, care a primit oligoelemente proteinate s-a
instaurat un nivel mai Tnalt al capacitatii protectoare antioxidative in eritrocite.

Dinamica activitdtii glutation peroxidazei (GSH-Px) - enzima selendependenta,
atrage atentia, prin aceea ca inregistreazd o crestere pronuntatad la lotul experimental
(Gy) la finele experientei (fig. 4.3.3.). Am putea presupune, ca este rezultatul
aportului indelungat de Se (in forma de selenometionind), care conform datelor
obtinute de alti autori (Schelling G., 1995), precum ca, in cazul aportului exogen de
antioxidanti, efectul lor intervine nu mai degraba de 3-4 luni de administrare.
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Figura 4.3.3. Dinamica GSH-Px in eritrocite Figura 4.3.4. Dinamica AAT 1n eritrocite

Referitor la capacitatea antioxidativa totala se poate mentiona, ca la ambele loturi
(G1 st G) dinamica AAT 1in eritrocite (fig. 4.3.4.), a avut un caracter ascendent,
exprimat prin cresterea graduala, cu unele fluctuatii la cercetarea a doua si a treia, ca
pand la ultima cercetare (IV) sa atingd valori maximale. Aproximativ acelasi tablou se
contureaza si in dinamica AAT in plasmd, care la finele experientei inregistreaza o
crestere fata de valoarea initiala la lotul Gy cu 12,8 %, iar la lotul G, cu 26,4 %; cu
diferenta dintre loturi de 16,3 % la prima cercetare si de 3,8 % la cercetarea finald in
favoarea lotului Gy. Astfel, AAT in eritrocite i in plasma, la lotul G, are dinamica
pozitiva mai pronuntatd decét la lotul Gy, atit prin cresterea valorilor finale comparativ
cu cele initiale, cat si prin diminuarea diferentei dintre loturi inregistrata initial.

Capacitatea prooxidativa totald in plasma sau AOT, spre deosebire de AAT are
o dinamica cu caracter opus, exprimat prin descresterea valorilor nominale inre-
gistrate initial, cu 26,6 % la lotul Gy sicu 13 % la lotul G,.

Referitor la continutul produselor de peroxidare, se poate desprinde tendintad
comuna, pentru ambii indici, de diminuare a nivelului de HPL si DAM, care poate fi
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legata de particularitdtile metabolice, sau poate fi influentata intr-o masura oarecare si
de continutul de antioxidanti din ratie.

Scdderea cantititii de DAM in plasma la lotul martor constituie 36,3 %, iar la cel
experimental — circa 60 % (p<0,01), fata de nivelul initial, pe cand in eritrocite scaderea
constituie 41,5 % (p<0,001) si 50,5 % (p<0,01), respectiv. Diferenta dintre loturi, dupa
continutul de DAM 1in plasma, fiind cu 22 % mai mare la prima cercetare la lotul G, la
ultima cercetare ajunge sa fie cu 30,1 % mai micad decat la martor, iar in eritrocite, fiind
cu 10,8 % mai mare, ajunge sa fie cu 6,8 % mai mica, respectiv (fig. 4.3.5. 514.3.6.).

Un tablou similar se desprinde si vizavi de dinamica continutului de HPL in
plasma si in eritrocite. Astfel, la viteii din lotul martor (Gy) cantitatea de HPL in plasma
scade cu 66,7 % (p<0,05), iar la lotul G; - cu 76,4 % (p<0,01), fatd de nivelul initial, iar
in eritrocite scade cu 27,7 % (p<0,01) s140,1 %, respectiv. Diferenta dintre loturi, dupa
continutul de HPL in plasma, fiind cu 23,7 % mai mare la prima cercetare la lotul G, la
ultima cercetare ajunge sa fie cu 14,1 % mai micad decat la martor, iar in eritrocite, fiind
cu 18,0 % mai mare, ajunge sa fie cu 2,3 % mai mica, respectiv.
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Prin urmare, se poate remarca, cd scaderea nivelului de (HPL si DAM), in
substraturile mentionate este mai pronuntatd la lotul G,, care a primit ca supliment
oligominerale in forma proteinata (“Bioplex™).

Includerea produsului “Bioplex” in ratia viteilor din lotul experimental (G,), a
contribuit la mentinerea unor valori mai inalte ale indicilor eritronului, precum este
hematocritul s1 numarul de eritrocite, care la ultima cercetare s-au dovedit a fi cu 14,2
% s11,9 %, respectiv, mai mari decat la lotul martor (Gy).

Totodata, la viteii din lotul G, s-a obtinut un spor zilnic al greutatii corporale
egal cu 799 g 1n zi, care s-a dovedit a fi cu 4,2 % mai mare decat la lotul martor care
a beneficiat de oligoelemente anorganice.

5.2. Particularitatile statusului antioxidant la vitei cu varsta de 1,5-2 luni si vaci
in prima lactatie (experienta ,,E”)

Unul din obiectivele lucrarii, fiind determinarea variatiilor fiziologice ale
parametrilor statusului antioxidant la bovine in functie de varstd, s-a realizat prin
examenarea a unui lot de vaci in prima lactatie si a unui lot de vitei de 1,5-2,0 luni
(cercetarea E). La loturile respective (E; s1 E,), s-au dozat mai multi componenti ai
SAO in plasma si eritrocite, precum este: activitatea SOD, CAT si GR, continutului
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de glutation redus (GSH), indicii activitdtii antioxidante si pro-oxidante totale (AAT
s1 AOT) si continutul produselor de peroxidare (HPL si DAM).

Investigatiile au fost efectuate in lunile noiembrie-decembrie, perioada cand s-au
instaurat temperaturi negative ale aerului, circumstanta care trebuie luata in consideratie,
fiind cunoscut faptul, ca la actiunea frigului in organism are loc intensificarea generarii de
SRO (Teramoto S. et al, 1998; Selman C. et al, 2000). Prin urmare, dinamica indicilor
SAO inregistratd la vaci si vitei in perioada monitorizarii (cercetarea E) trebuie sa fie
analizatd, atat din aspectul particularititilor fiziologice de varstd, cat si prin prisma
mecanismelor de adaptare a animalelor la vremea rece de iarnd, care este un factor major
de suprasolicitare.

Supozitia datd s-a confirmat, cel putin partial, prin dinamica activitdtii SOD in
eritrocite si a capacitatii antioxidative (AAT) in plasma si eritrocite la loturile E; si E,,
iar la lotul de vaci si a continutului de DAM 1in plasmd, care se caracterizeaza prin
cresterea graduala a valorilor acestora, exprimand astfel adaptarea animalelor in perioada
de monitorizare (30 zile), la stresul fiziologic conditionat de racirea sezonierd a vremii.
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Fig. 4.4.1.Valorile relative ale SOD, AAT si DAM la vaci Fig. 4.4.2. Valorile relative ale SOD si AAT la vitei

Transpusd in valori relative (fig. 4.4.1. si 4.4.2.), dinamica acestor parametri
reflectd ascensiunea mult mai pronuntatd, comparativ cu nivelul initial, al activitatii
SOD in eritrocite la ambele loturi si a continutului de DAM 1n plasma la vaci, spre
deosebire de AAT, care a avut o proiectie putin mai aplanatd in ambele substraturi.
Cresterea accentuatd a activitatii SOD in eritrocite si sporirea continutului de DAM in
plasma, reflectd intensificarea reactiilor de formare a radicalului superoxid anion (Oy) si
a proceselor de peroxidare, respectiv, iar cresterea valorilor AAT, este expresia mecanis-
melor complexe adaptive la intensificarea reactiilor oxidativ-radicalice in conditii
fiziologice. Astfel, activitatea SOD in eritrocite s-a dovedit a fi unul din indicii mai
sensibili la escaladarea fenomenelor de formare a SRO si, totodatd, specific pentru
ambele categorii de animale, iar faptul ca eritrocitele reprezintd un model mai sensibil in
aprecierea statusului antioxidant este expus si de alti autori (Bernabucci U., et al 2002).

In a doua categorie de grupaj pot fi discutati alti cinci indici: SOD si HPL in
plasmd, si GSH 1n eritrocite la ambele loturi, AOT in plasma si DAM 1in eritrocite
numai la vaci, dar si DAM 1n eritrocite la vitei, in dinamica carora se profileaza alt
aspect al reactiondrii organismului la factorul meteorologic de suprasolicitare.
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Dinamica acestora se exprimd prin cresterea valorilor la cercetarea a doud urmata
apoi de o coborare si poate fi interpretatd ca rezultat al mecanismelor de adaptare de
scurtd durata, fiind similard cu oscilatiile temperaturii aerului care au atins nivelul
minimal la investigatia a doua, dupd care a urmat o usoara crestere. Transpusa in
valori relative, comparativ cu nivelul initial, dinamica acestor parametri reflecta
ascensiunea mult mai pronuntata, la vaci a continutului de HPL in plasma si de DAM
in eritrocite, iar la vitei a continutului de GSH in eritrocite s1 de DAM plasma, fapt
ce poate fi Inscris pe seama caracteristicilor individuale, specificului de varsta al
subiectilor, sau celui biologic al substratului (fig. 4.4.3. s14.4.4.).
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Fig. 4.4.3.Valorile relative ale indicilor SAO la vaci Fig. 4.4.4. Valorile relative ale indicilor SAO la vitei

La faptul ca variatiile individuale ale markerilor pro- sau antioxidanti pot fi foarte
pronuntate, se referd (Castillo C. et al, 2005; Castillo C. et al, 2006), care mentioneaza,
in particular, ca valorile DAM la vaci in lactatie sunt influentate nu numai de starea
fiziologica, dar si de alti factori, necunoscuti, care urmeaza sa fie studiati. Pintea A. et al,
2006, consemneaza la vaci variatii inter-individuale destul de mari, atat dupa continutul
de DAM, cat si in activitatea enzimelor SOD, CAT si GSH-Px.

Date referitoare la modificarile markerilor anti- si pro-oxidanti provocate de
expunerea la frig aduse de unii autori sunt destul de contradictorii. In particular, se
vorbeste despre faptul cd actiunea brutald a frigului poate provoca diminuarea conti-
nutului de GSH ca rezultat al consumului acestuia in lupta cu radicalii (Aurousseau
B. et al, 2004), iar sub influenta temperaturilor mai moderate se constatd cresterea
activitdtii enzimelor antioxidante (Selman C. et al, 2000).

In cazul rezultatelor obtinute de noi (cercetarea E), cresterea continutului de GSH
la ambele loturi, comparativ cu nivelul initial, se poate interpreta ca unul din mecanis-
mele de adaptare la actiunea stresului oxidativ moderat provocat de racirea treptatd a
vremii. Mentinerea la vitei a unui nivel mediu sumar mai inalt de GSH si al activitatii
SOD in eritrocite cu 30,3 % si 36,8 %, respectiv, pot fi privite ca particularitati ale
mecanismelor fiziologice antioxidante, pe fundalul intensitdtii sporite a proceselor
oxidativ-metabolice la tineret, comparativ cu vacile in prima lactatie.

La lotul de vaci, in contextul particularitatilor de varsta, se profileaza continut mediu
sumar mai mare de hidroperoxizi lipidici (HPL) in plasma si in eritrocite, cu 19,7 % si
22,4 % si de dialdehidd malonica (DAM) cu 29,4 % si 28,5 %, respectiv, fapt ce exprima
formarea si acumularea sporitd a produselor de peroxidare la animale mature, comparativ
cu lotul de vitei. Totodata, la vaci se constatd s1 un nivel mai inalt al activititii
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antioxidative totale (AAT) cu 6,9 % s1 8,3 %, respectiv, si al activitdtii SOD in plasma cu
12,6 %, ca mecanisme de mentinere a statusului antioxidant in limitele echilibrului.

Referitor la importanta determinarii unor indici integrali ai capacitdtii pro- si
antioxidante, cum este AAT si AOT 1n plasma, s-au expus Stepanova I. P. 2009, care
afirmd cd acesti parametri pot fi folositi pentru depistarea oportund a abaterilor in
functionarea acestor sisteme, desi o sincronizare deplind in dinamica lor nu s-a cons-
tatat. Unii autori (Paciytuna O. B., 2007) propun, ca pentru aprecierea interactiunilor
dintre sistemul pro- si antioxidant sd se ia in calcul coeficientul raportului dintre
parametrii capacitdtii pro- §i antioxidante sumare.

Prin calcularea unui raport AAT/AOT 1in plasmd la loturile E; si E,, s-a
constatat cd dinamica acestui coeficient reflectd in bund masura raspunsul de adaptare
la conditiile de intensificare a reactiilor oxidativ-radicalice. La lotul de vitei
coeficientul AAT/AOT in plasmad, a avut o dinamica pozitivd mult mai evidenta, fapt
care vorbeste despre particularitatile capacitatii de adaptare, dar si variatia mai mare
dintre valoarea minimala si cea maximald, fatd de lotul de vaci, fapt care reflectd
procesul de stabilizare a statusului antioxidant la tineret in perioada respectiva.

Din analizele prezentate, se poate mentiona, cd dinamica markerilor anti- i
prooxidativi, pe parcursul a trei investigatii consecutive, nu a fost una univoca, nici in
raport cu varstd subiectilor (vaci si vtei), si nici in functie de substratul examinat
(plasma si eritrocite). Consideram ca aceastd dinamica, reflectd capacitatea functio-
nald adecvatd a SAO la vaci si la vitei care, prin mecanisme putin diferite, particulare
pentru fiecare lot in parte, a asigurat mentinerea echilibrului redox si adaptarea la
conditiile de intensificare a reactiilor oxidativ-radicalice survenite in perioada de
monitorizare. Interactiunile dintre indicii respectivi poartd un caracter complex,
impunand cdutarea raspunsurilor referitor la semnificatia rezultatelor.

CONCLUZII GENERALE

1. La bovine, pentru mentinerea starii de sdndtate, sau a homeostaziei in
ansamblu, de rand cu alte procese vitale din organism, o deosebitd importantd o
detine echilibrul dintre formarea speciilor reactive de oxigen si neutralizarea acestora
la nivel umoral si celular, asigurat de sistemul protector antioxidant.

2. Rezultatele, privind aprecierea indicilor sistemului antioxidant la bovine,
atesta cd valorile acestora (in plasma si eritrocite) oscileaza: in functie de varsta
(tineret sau mature), de starea fiziologica (gestatie, parturitie, lactatie) sau de starea
clinica a animalelor (sdndtoase sau cu cetozd), fapt ce exprima interdependenta dintre
fenomenele de formare a radicalilor liberi si intensitatea proceselor metabolice
specifice circumstantelor, dar si complexitatea functionald a statusului antioxidant in
asigurarea homeostaziei redox din organism.

3. La vacile sandtoase in perioada de tranzitie, gestatie-lactatie (lotul A),
statusul antioxidant, se caracterizeaza prin tendinta:

a) de activizare a proceselor de formare a speciilor reactive de oxigen si de
peroxidare a lipidelor la momentul parturitiei, exprimata prin:
 diminuarea rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE, p>0,05) de 4,3 ori,
* cresterea 1n ser a activitatii catalazei (CAT, p>0,05) de 3,1 ori s1 a continutului de
dialdehidd malonica (DAM, p>0,05) de 1,25 ori, fatd de nivelul din repausul mamar;
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b) apoi, de diminuare treptata a intensitatii acestor reactii, in urmatoarele doua-trei
saptamani, fatd de valorile inregistrate dupa parturitie, exprimata prin:
* sporirea rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE, p>0,05) de 3,0 ori,
* diminuarea in ser a activitdtit CAT (p>0,05) cu 48,1 % si
* diminuarea continutului de DAM (p>0,05) cu 14,2 %.

4. La vacile cu cetoza clinica (lotul B,), statusul antioxidant in perioada de

tranzitie se caracterizeaza prin tendinta de:

« scadere a rezistentei peroxidice a eritrocitelor (RPE, p>0,05) cu cca 27,5 %,

* cresterea continutului de dialdehida malonica (DAM, p>0,05) in ser cu 26,7 %,

* cresterea activitatii catalazei (CAT, p < 0,05) in ser de 2,5 ori, comparativ cu lotul
B,, fapt ce denota ca pe fonul hipercetonemiei s-a produs ascensiunea proceselor de
peroxidare a lipidelor si instalarea starii de stres oxidativ, exprimatd clinic prin
simptoame specifice pentru ,,sindromul de peroxidare”.

5. Diludina — antioxidant sintetic, inclus in ratia vacilor din experientele ,,C” s1
,D”, acate 2,5 g/animal (120 zile), a avut efect benefic exprimat prin tendinta de:

* sporire a productiei de lapte la loturile C, si D, respectiv, cu 17,5 % si 5,2 %
(p>0,05), fatd de nivelul initial;

* diminuare a nivelului de dialdehida malonica (p>0,05) in ser sanguin la lotul D, cu 3,0 %,
* scadere a activitatii catalazei (CAT) in ser cu 24,7 % (lotul C,, p>0,05),

* sporire a rezistentei peroxidice a lipidelor eritrocitare (RPLE) cu 4,5 % (lotul D,,
p>0,05), comparativ cu loturile de referintd, la cercetarile finale.

6. Premixul mineralo-vitaminic, inclus in ratia vacilor in prima perioadd a
lactatie1 (lotul F,), a avut efect pozitiv asupra statusului antioxidant al acestora,
exprimat prin tendinta de:

* mentinere a nivelului mai scazut de dialdehidd malonica (DAM, p>0,05) in plasma
si eritrocite cu 14,3 % s1 4,2 %, respectiv,
* sporire a productiei de lapte cu 13,7 % (p>0,05), comparativ cu lotul de referinta (F,).

7. Produsul ,,Bioplex” cu oligominerale proteinate (Zn, Mn, Cu, Co si Se),
inclus 1n ratia viteilor cu varsta de 2-6 luni (lotul G;), a avut efect pozitiv asupra
sistemului antioxidant (SAQO) exprimat prin tendinta:

* de crestere a activitdtii glutation peroxidazei (GSH-Px) in eritrocite de 3,2 ori
(p<0,01), comparativ cu valoarea initiala,

* de mentinere a nivelului mai scazut de HPL (p>0,05) cu 12,4 % si de DAM
(p>0,05) cu 23,2 % 1n plasma, comparativ cu lotul de referinta (Gy);

* de mentinere a nivelui mai nalt al sporului zilnic in greutate cu 4,2 % (p>0,05),
comparativ cu lotul de referinta (Gy).

8. Utilizarea, in calitate de suplimente furajere, la vaci a antioxidantului sintetic
Diludina (loturile C, si D,,) si a premixului cu metionind, vitaminele E si A, si
oligomineralele Zn, Mn, Cu si Se (lotul F»), si la vitei, a premixului cu oligoelementele
proteinate Zn, Mn, Cu, Co si Se (lotul G;) s-a exprimat prin tendinte stabile, sau prin
schimbari statistice semnificative, de diminuare a proceselor de peroxidare §i optimizare
a parametrilor statusului antioxidant, - fenomene care au contribuit la fortificarea starii
de sdnatate a animalelor si stimularea potentialului productiv.
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9. La bovine, in functie de varstd (vaci in prima lactatie s1 vitei de 1,5-2 luni,
cercetarea “E”), prin dozarea markerilor pro- si antioxidativi in plasma si eritrocite,
s-au stabilit urmatoarele particularitati ale statusului antioxidant:

a) la vaci (lotul E,), - tendintd de mentinere in plasma si in eritrocite a unui nivel
mediu mai ridicat:

« al activitdtii antioxidante totale (AAT, p>0,05) cu 6,9 % si respectiv 8,3 %, - ca

expresie a mecanismului de mentinere al echilibrului “redox”, pe de o parte;

* al continutului de hidroperoxizi lipidici (HPL, p>0,05) cu 19,7 % si 22,4 % si de

dialdehidd malonica (DAM, p>0,05) cu 29,4 % si respectiv 28,5 %, - fapt ce exprima

intensitatea sporitd de formare si acumulare a produselor de peroxidare la animale
mature, comparativ cu lotul de tineret, pe de alta parte;

b) la vitei (lotul E,), - tendintd de mentinere in_eritrocite, a unui nivel mediu mai

ridicat, al activitdtii superoxid dismutazei (SOD, p>0,05) cu 36,8 % si al continutului

de glutation redus (GSH, p>0,05) cu 30,3 %, comparativ cu lotul de vaci, - fapt ce
exprima specificul protectiei antiradical-peroxidice la tineret.

10. Drept situatii de risc in declansarea stdrii de stres oxidativ la bovine pot fi
considerate:

a) sub aspect patologic, - nutritia dezechilibratd (deficit de glucide) a vacilor Tnalt-
productive in faza de debut a lactatiei, - soldata cu instaurarea hipercetonemiei si a
“sindromului de peroxidare™;

b)sub aspect fiziologic, - perioada de tranzitie, parturitie-lactatie (la vaci), sau
conditiile de adaptare la racirea sezonierd a vremii (vaci si vitei), insotite de
ascensiunea proceselor oxidativ-radicalice, - cu caracter tranzitoriu si remediabil.

RECOMANDARI

1. La vacile aflate in perioada de tranzitie si de debut a lactatiei recomandam: in
vederea monitorizarii stresului oxidativ §i a Tmbolnavirii de cetoza, sd se recurga la
dozarea continutului de DAM si RPE in sange si a nivelului de corpi cetonici in urina,
cu repetare la fiecare 7-10 zile, pe parcursul a primelor 4-8 saptdmani dupa parturitie.

2. Pentru optimizarea parametrilor statusului antioxidant si fortificarea starii de sdnata-
te a vacilor in faza de tranzitie si de debut a lactatiei, recomandam includerea in ratia acesto-
ra a bioelementelor: Se, Cu, Zn, Mn, Co, metioninei, vitaminelor E si A, In cantitati adec-
vate specificului perioadet, si a antioxidantului sintetic diludind, cate 2,5 g/zi, per animal.

3. Cu scopul optimizarii statusului antioxidant si stimularii sporului in crestere la
tineretul taurin recomanddm includerea in ratie a oligoelementelor: Se, Cu, Zn, Mn si1
Co, in forma proteinatd, in conformitate cu normativele in vigoare.

4. Pentru monitorizarea complexa a statusului dintre pro- si antioxidanti la
bovine (vitei, vaci) recomandam aprecierea Tn plasma si in eritrocite a valorilor
parametrilor: AAT, AOT, GSH, HPL si DAM, care in buna masura reflecta variatiile
de varsta ale homeostaziei ,,redox”.
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LISTA ABREVIERILOR
1. AAT — activitatea antioxidanta totala 11. RPE — rezistenta peroxidica a
2. AOT - activitatea oxidativa totala eritrocitelor
3. ALT - alaninaminotransaminaza 12. RPLE — rezistenta peroxidicd a
4. AST — aspartataminotransaminaza lipidelor eritrocitare
5. CAT — catalaza 13. SAO — sistemul antioxidant
6. DAM - dialdehida malonica 14. SML — sindrom de mobilizare a
7. GR — glutation reductaza lipidelor
8. GSH — glutation redus 15. SOD — superoxid dismutaza
9. GSH-Px — glutation peroxidaza 16. SRO — specii reactive de oxigen
10. HPL — hidroperoxizi lipidici
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ADNOTARE

COCIU Valeriu, ,,Stresul oxidativ la bovine si combaterea lui”. Teza de doctor in
stiinte medical-veterinare, Chisindu, 2015. Structura tezei: introducere, 5 capitole,
concluzii generale si recomandari; 142 pagini ale textului de baza cu 44 tabele si 49
figuri; bibliografia din 194 titluri; 4 anexe. Rezultatele sunt publicate in 14 lucrari
stiintifice.

Cuvinte-cheie: stres oxidativ, status antioxidant, sindrom de peroxidare, cetoza,
Diludina, premix mineralo-vitaminic, Bioplex.

Domeniul de studii: Terapie, farmacologie si toxicologie veterinara.

Scopul lucrarii: evaluarea sistemului antioxidant la bovine in functie de starea
fiziologica si varsta animalelor (vaci 1n tranzitie si debutul lactatiei; tineret taurin),
elucidarea rolului stresului oxidativ in patogeneza unor stiari morbide (cetoza, SML),
si aprobarea unor masuri complexe de optimizare ale statusului antioxidant la vaci si
vitei.

Obiectivele cercetarilor: a) evaluarea particularitatilor statusului antioxidant la
vacile sanatoase (perioada de tranzitie si debutul lactatiei) si tineretul taurin, si
elucidarea factorilor de risc in destabilizarea echilibrului “redox’; b) studierea even-
tualei implicari a stresului oxidativ in patogeneza cetozei si sindromului de mobili-
zare a lipidelor la vaci; c¢) elaborarea si aprobarea unor modalitdti de optimizare ale
parametrilor statusului antioxidant la vaci si vitei, prin utilizarea substantelor cu
proprietati antioxidante de origine naturala si sintetica.

Noutatea si originalitatea stiintifica: s-au obtinut rezultate experimentale,
referitoare la evaluarea dinamicii statusului antioxidant la vaci in perioada de tranzitie
si debutul lactatiei, s1 descrierea manifestarilor clinice, hematologice, pato-
biochimice §$i morfopatologice ale ,,sindromului de peroxidare”- ca expresie a
stresului oxidativ, la vacile cu cetoza.

Problema stiintificA importanta solutionatd rezidd in relevarea rolului
sistemului antioxidant ca factor de mentinere a statusului “redox”, la bovine (vaci in
tranzitie, in debutul lactatiei §i1 tineret taurin in crestere), argumentarea stiintifica a
implicdrii stresului oxidativ in patogenia cetozei si sindromului de mobilizare a
lipidelor la vaci, fapt ce a condus spre elaborarea si aprobarea unor masuri complexe
de optimizare ale statusului antioxidant, prin utilizarea bioelementelor Se, Cu, Zn,
Mn, Co, vitaminelor E si A, metioninei si antioxidantului sintetic diluding, in vederca
mentinerii sandtdtii si productivitatii nalte.

Importanta teoretica: studierea particularitatilor sistemului antioxidant la
bovine (vaci in perioada de tranzitie si debutul lactatiei, si vitei) si elucidarea
factorilor de risc in declansarea stresului oxidativ la vaci si vitei.

Valoarea aplicativa: elaborarea si aprobarea unor masuri complexe de
optimizare ale statusului antioxidant, prin utilizarea bioelementelor Se, Cu, Zn, Mn,
Co, vitaminelor E si A, metioninei si antioxidantului sintetic diludina.

Implementarea rezultatelor stiintifice: sunt utilizate ca material didactic la
studierea disciplinelor de ,,Fiziopatologie”, ,,Biochimie clinica” si,,Boli de nutritie si
metabolism”, incluse in curricula facultdtii de Medicind Veterinara.
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AHHOTAIUA

KOYY BaJjepuii, «OKCHIATHBHBIN CTPECC Y KOPOB M €ro NPOPUIAKTHKA.
Huccepranys Ha COMCKAaHHME YYEHOM CTENEHM JIOKTOpa BETEpUHAPHBIX Hayk, Ku-
muHYy, 2015.

CrpykTypa padoThl: BBEACHHE, ISATh IJ1aB, OOIIME BBIBOJbI U PEKOMEHIALINU;
142 crTpaHuilbl OCHOBHOTO TeKCTa, BkItouas 44 Tabmuisl U 49 puCyHKa; CIUCOK
ourepatypsl U3 194 uctounukos; 4 npunoxxkeHuil. Pe3ynbratel omyOsukoBaHbl B 14
Hay4YHbIX paboTax.

KirroueBbie ¢j10Ba: OKCUIATUBHBIN CTPECC, aHTUOKCHIAHTHBIN CTaTyC, CUHAPOM
MEPOKCUAALINH, KETO3, TUIY/INH, BATAMMHHO-MUHEPAIbHBIN MpeMukKc, «Bioplex».

Oonactsb uccienoBanusi: BerepunapHas tepanusi, (hapMakoJIorusi U TOKCUKOIOTHSI.

Leap uccaenoBanus: N3y4eHHE COCTOSIHUS aHTUOKCUAAHTHOM cuctemsl y KPC
B 3aBUCHMOCTH OT (DM3MOJIOTMYECKOr0 CTaTyca M BO3pacTa >KUBOTHBIX (KOPOBBHI B
NEePEXOHOM MEPUOJE M Hayaje JaKTaluWh, U MOJIOJHSK), BBISIBIEHUE POJIU OKCH-
JATUBHOT'O CTpecca B MaTOreHe3e Kero3a U anpodanus crnocoO0B MO ONTUMHU3ALUU
[IapaMeTPOB aHTHOKCUJAHTHOI'O CTaTyCa Y KOPOB U TEJIAT.

3agaum Mccief0BaHMA: a) M3y4eHHE OCOOCHHOCTEH aHTMOKCHJAHTHOIO CTa-
Tyca y 3J0pPOBBIX KOPOB U TEJAT, U (DAKTOPOB pHCKA IE€CTaOMIM3ALUU «PEIOKCH
paBHOBecHs; 0) U3ydeHHe MPOSIBICHUS OKCUIATUBHOIO CTpecca B MATOTE€HE3€ KEeTo3a
Y CUHApPOMA MOOWIM3ALIUY JTUIUI0B Y KOPOB; B) pa3paboTKa U ampodalus crnocoOoB
ONTUMU3ALMU NAapaMETPOB AHTUOKCUJAHTHOTO CTaTyca y KOPOB M TENAT IIyTEM
WCIIOJIb30BaHUS HATYPAJIbHbBIX U CUHTETUYECKUX AHTUOKCH/IAHTOB.

HoBu3Ha 1 OPUTMHAIBHOCTD MCCJIEOBAHUA: TIOJYYEHBI SKCIIEPUMEHTAIbHBIC
JAQHHBIE OTHOCUTEIBHO JWHAMMKHM aHTHOKCUJAHTHOTO CTaTyca y KOpPOB B
MEPEXOHBIN MEPUOJ U B Haydaje JIAKTAllUW, U ONMHUCAHbl KIMHUYECKHE, IeMaToJIo-
rudeckue, OMOXUMHUYECKUE U MATOMOP(OIOrHUECKHE aCleKThl "CHHAPOMa NEPOKCH-
nanuu', Kak IposIBIIEHHE OKCHJIATUBHOIO CTPECCa, Y KOPOB OOJIBHBIX KETO30M.

Ba:kHOCTBH penieHHON HAY4YHOHM MPOOJIeMbl: BBISBICHUE POJM aHTUOKCUIAHT-
HOM CHUCTEMBI B MOJJIEPKAHNN "PENOKC" TOMEOCTa3a y TEJIAT U Y KOPOB B IIEPEXOIHBIN
NepuoJ; M B Hayaje JAKTAllMKM, Hapsay C HAayYHbIM OOOCHOBaHUEM YYacCTHs
OKHUCJIUTEJIBHOIO CTpecca B MATOreHe3e KEeT03a U CHHApPOMa MOOMIM3AIUH KUPOB Y
KOPOB, YTO MPHUBEJO K pa3paboTKe U anpoOali KOMIUIEKCHBIX MEp AJIsi ONTUMH3ALUH
AHTUOKCUJIAHTHOTO CTaTyca, MyTeM HCIOJb30BaHus OuodneMeHtoB Se, Cu, Zn, Mn,
Co, ButamMuHOB E 1 A, METUOHMHA U CHHTETUYECKOIO aHTHOKCUIAHTA JUITYINHA.

TeopeTnueckoe 3HaYeHHE: M3yUYCHHE OCOOCHHOCTEW AHTHOKCUIAHTHOM CHC-
TEMBI Y TEJIST U y KOPOB B MEPEXOAHBIN NEPUOJ U B HAYaJe JAKTAl[UU, U BBISIBICHUE
(aKTOpOB prCKa OKCUJAATUBHOIO CTPECCa y KPYIMHOI'O POraToro cCKoTa.

IIpukaagHoe 3HaYeHHe: pazpadOTKa U anpodalys KOMILIEKCHBIX Mep /Uil ONTUMU-
3allMM aHTHUOKCUJIAHTHOIO CTaryca, MyTeM HCIOoJib30BaHus OuosnemeHnToB Se, Cu, Zn,
Mn, Co, ButamuHoB E 1 A, METHOHMHA U CHHTETHYECKOTO aHTUOKCHAAHTA IAITYAVH.

BHenpenne mosiy4eHHbIX pe3yJibTATOB: HCIOJIb30BAHUE B KAUECTBE y4€OHOTO
MaTtepuaia ajs 3aHATUN MO0 NaTo()U3UOIOTUH, KIMHUYECKOW OMOXMUMHUH U OO0JEe3HAM
0OMEHa BEILECTB.
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ANNOTATION

COCIU Valeriu, “The oxidative stress in cattle and methods of it
prevention”. The dissertation of Doctor in Veterinary Medicine, Chisinau, 2015.

The structure of the thesis: introduction, five chapters, generalization of
obtained results, main conclusion and recommendations; 142 pages of main text with
44 charts and 49 pictures; bibliography of 194 sources; 4 annexes. The results of the
study were publish in 14 scientific works.

Key words: oxidative stress, antioxidant statute, peroxidation syndrome,
ketosis, Diludin, mineral and vitamin premix, Bioplex.

Fields of study: Veterinary therapy, pharmacology and toxicology.

Aim of the work: Studying the antioxidant system in cattle according on the
physiological status and age of the animals (cows in transition and onset of lactation;
calves), elucidating the role of oxidative stress in the pathogenesis of some morbid
condition (ketosis, LMS), and approval of complexes measures to optimize
antioxidant status of cows and calves.

Objectives of the study: a) to study in healthy cows (transition period and in
early lactation) and calves antioxidant status particularities, and elucidate risk factors
in destabilizing the balance "redox" b) study the possible involvement of oxidative
stress in the pathogenesis of ketosis and lipids mobilization syndrome in cows; c)
developing and testing ways to optimize antioxidant status in cows and calves, by
using natural and synthetic antioxidants.

Scientific novelty and originality: experimentally we obtained rezults about the
dynamics of the antioxidant status of the cows in the transition period and early
lactation and described the clinical, hematological, biochemical and pathological
aspects of the "peroxidation syndrome" as a manifestation of oxidative stress in cows
with ketosis.

The importance of solving scientific problems: in revealing the role of the
antioxidant system in the maintenance of "redox" homeostasis in calves, and cows in
the transition period and early lactation, scientific argumentation for the involvement
of oxidative stress in the pathogenesis of ketosis and lipids mobilization syndrome in
cows, which led to the development and approval of complex measures to optimized
antioxidant status, by using bioelements Se, Cu, Zn, Mn, Co, vitamins E and A,
methionine and synthetic antioxidant diludin, in order to maintain health and high
productivity.

Theoretical knowledge: studying the features of the antioxidant system in
calves and cows in the transition period and early lactation and identification the risk
factors of oxidative stress in cattle.

Applied importance: developing and testing the complex measures to optimize
the antioxidant status by using bioelements Se, Cu, Zn, Mn, Co, vitamins E and A,
methionine and synthetic antioxidant diludin.

Introduction of the results: using as teaching material in studying chosen
subjects of "Pathophysiology", "Clinical Biochemistry" and "Nutritional and
metabolic diseases", included in the curricula of the Faculty of Veterinary Medicine.
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