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GLUTAMINA, ACIDO GLUTAMICO E OU EXTRATO DE LEVEDURA NA
DIETA DE LEITOES DESMAMADOS

RESUMO

O presente trabalho objetivou avaliar os efeitos da inclusdo de diferentes
fontes de concentrados protéicos, glutamina, acido glutamico e ou extrato de
levedura em dietas fornecidas para leitdes com idade entre 26 a 44 dias. No dia
do desmame, aos 22 dias de idade, 210 leitées, fémeas e machos castrados,
mesticos das racas Landrace, Large White e Duroc, com peso medio de 6,79
kg, foram classificados em trés grupos conforme o peso. Do desmame até o
25° dia de idade, todos os leitdes receberam a mesma ragédo, sem inclusao de
extrato de levedura e/ou glutamina e acido glutamico. No 26° dia de idade (dia
zero), iniciou-se o fornecimento das dietas experimentais: T1: Racao Pré-Inicial
com extrato de levedura, glutamina e acido glutdmico; T2: Racé&o Pré-Inicial
com extrato de levedura; T3: Racgdo Pré-Inicial com glutamina e acido
glutdmico. Os aditivos extrato de levedura e glutamina e &cido glutamico
testados foram incluidos considerando-se o seu perfil nutricional. As dietas
experimentais (Pré-Inicial |1 e Pré-Inicial 1l) foram constituidas a base de milho
pré-cozido (ou gelatinizado), farelo de soja, acucar, suplementos lacteos,
acidificantes, 6leo de soja, pré-misturas vitaminico-minerais e demais aditivos,
sendo isonutritivas. Durante todo o periodo do teste, o consumo de racao foi
medido por baia. Foi avaliado, em cada periodo, 0 consumo médio de racao
diario (CRMD), o ganho de peso médio diario (GPMD), a conversao alimentar
(CA), a taxa de eficiéncia de utilizagdo de proteina (EUP) e a taxa de eficiéncia
de utilizagcédo de energia (EUE) de cada categoria e tratamento. Foram obtidas
amostras de sangue de trés leitdes de cada baia, ao final do fornecimento das
dietas experimentais (44 dias de idade), para realizagcdo do hemograma e
andlises bioquimicas (glicose, uréia, creatinina, proteinas séricas totais e
albumina). Os valores de globulinas foram calculados pela diferenca entre as
concentracdes das proteinas totais séricas e de albumina. A relagdo albumina:
globulinas (A/G) foi obtida por meio de célculo, dividindo-se a concentragéo de

albumina pela de globulinas. Em cada baia, sacrificou-se um leitdo com peso



vivo mais proximo a média do lote para coleta de 6érgaos internos (baco,
estomago, figado, pancreas, rins, e intestino). Fragmentos de duodeno, jejuno
e ileo foram colhidos e fixados para mensuracdo das caracteristicas
morfolégicas, altura das vilosidades (HVILOS), profundidade das criptas
(PCRIP), bem como a relagdo HVILOS/PCRIP, além da largura das vilosidades
e criptas para calculo do valor de M, que representa quantas vezes a area da
superficie da mucosa intestinal foi aumentada. Os dados obtidos foram
submetidos aos procedimentos de estatistica do programa SISVAR. Na analise
estatistica, as médias foram comparadas pelo teste de Tukey a 5% de
probabilidade. Foi utilizada andlise de variancia em delineamento em blocos ao
acaso, com os trés tratamentos e trés blocos (categorias de peso). Para a
variavel M, apos passar pelo teste de Kolmogorov-Smirnov para confirmagao
da distribuicdo normal, foi realizada analise de variancia dos dados e estes
foram submetidos ao teste “t” comparativo de dois a dois. A utilizagdo de
extrato de levedura e ou glutamina e acido glutamico em dietas de leitdes
desmamados possibilitou o desempenho e respostas fisiologicas semelhantes
entre os tratamentos. A superficie de absorgao intestinal no duodeno foi maior

nos tratamentos contendo extrato de levedura.

Palavras-chave: suinos, fontes de proteina, suplementacdo, nutricao,

desempenho, aditivos
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GLUTAMINE, GLUTAMIC ACID AND OR YEAST EXTRACT IN THE DIET OF
WEANED PIGS

ABSTRACT

The present study aimed to evaluate the effects of the supplementation
of different sources of protein concentrates, glutamine, acid glutamic and or
yeast extract in diets of piglets from 26 to 44 days of age. At 22" day of age,
weaning day, 210 piglets, females and castrated males, crossbred of Landrace,
Large White and Duroc races, with 6,79 kg average weight, had been classified
in three groups according to weight. Until 25" day of age, all them received the
same feed, without inclusion of yeast extract and/or glutamine e glutamic acid.
In 26" day of age (zero day), the supply of the experimental diets was initiated
as: Ty: Pre-initial feed with yeast extract, gutamine and glutamic acid; T,: Pre-
initial feed with yeast extract; Ts: Pre-initial feed with glutamine and glutamic
acid. The amounts of additives were indicated by the manufacturers. The
additives tested, yeast extract and glutamine e glutamic acid, were enclosed
considering their nutritional profile. The experimental diets (Pre-initial | and Pre-
initial 1) were constituted of maize pre-stew (or gelatinized), soybean meal,
sugar, milk supplements, organics acids, soybean oil, vitamin-minerals mixtures
and other additives. During all the period of the test, the feed intake was
measured by pen. It was evaluated, in each period, average daily feed intake
(ADFI), average daily weight gain (ADWG), feed conversion (FC), of protein
utilization efficiency rate (PUE) and energy utilization efficiency rate (EUE) of
each class of weight and treatment. Blood samples of three piglets from each
pen at the end of supply of experimental diets (44 days of age) were collected
to carry out hemogram and biochemist analyses (glucose, urea, creatinine,
serum total proteins and albumin). The values of globulins had been calculated
by the difference between serum total proteins and albumin concentrations. The
relation albumin: globulin (A/G) was gotten by estimative, dividing albumin
concentration by globulin concentration. In each pen, organs (spleen, stomach,
liver, pancreas, kidneys, and intestine) were collected from one piglet, which

live weight was next to average of group. Fragments of duodenum, jejune and
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ileum had been fixed to measure histomorphometric characteristics as: height of
the villosities (HVILOS), depth of crypts (DCRIP), to estimate relation
HVILOS/DCRIP, villosities and crypts width to calculate M value, which
represents how many times intestinal mucosal surface was higher. Gotten data
have been submitted to procedures of statistics program SISVAR. In statistics
analysis, averages had been compared by Tukey test, at 5% of probability. For
M value, data were submitted to Kolmogorov-Smirnov test to confirm normal
distribution; after that, variance analisys was taken, and test t was applied in
pairs of traits. Analysis of variance in randomized complete block design was
used, considering three treatments and three blocks (categories of weight). The
yeast extract and or glutamina and acid glutamic use in diets of weaned pigs
made possible the similar performance and physiological results between the
treatments. The surface of intestinal absorption in the duodenum was bigger in

the treatments contends yeast extract.

Keywords: pigs, protein sources, supplementation, nutrition, performance,

additives



1. INTRODUCAO

Muitos desafios da suinocultura tém sido superados, porém o periodo pés-
desmame continua sendo uma fase a ser melhorada, especialmente no incremento
da ingestdo de ragdo e ganho de peso diario pelo leitdo desmamado. Os desafios
praticos relacionados ao desmame de leitbes sdo amplamente conhecidos:
limitagbes de consumo, transicéo de dieta, estresse sécio-ambiental, dentre outros.
A transicdo de dieta liquida e frequente, para uma dieta sélida e menos freqlente,
implica em uma série de alteragcdes na fisiologia digestiva. Com a retirada e
substituicdo do leite materno como alimento principal, ocorre ndo somente um
drastico decréscimo no aporte de imunoglobulinas, mas também de nutrientes
essenciais e de diversos fatores de crescimento (MELLOR, 2000 apud MACHADO,
2007).

Considerando o conhecimento ja acumulado sobre as alteragbes estruturais e
funcionais que ocorrem na mucosa intestinal, bem como a importancia da maximi-
zagcdo do desempenho logo nas primeiras semanas pés-desmame, torna-se
essencial aplicar todos os esfor¢os na reversdo ou minimizagao daquelas alteracoes.
Recentes pesquisas com aditivos para inclusdao em dietas nutricionais tém
possibilitado o uso do extrato de levedura de cepa especifica e aminoacidos
essenciais como a glutamina e o acido glutdmico na alimentacdo de diversas
espécies, em substituicao as proteinas de origem animal.

Em termos préticos, as dietas pré-iniciais e iniciais representam o mais
importante veiculo carreador de solucées nutricionais para superar os desafios
inerentes ao processo de desmame. Dispde-se de ferramentas tecnoldgicas capazes
de interferir positivamente sobre o metabolismo e a morfologia intestinal e sobre a
capacidade de absorgéo de nutrientes.

O presente estudo objetivou avaliar os efeitos da inclusdo de diferentes fontes
de concentrados protéicos, contendo extrato de levedura, glutamina e acido
glutdmico em dietas fornecidas para leitdes dos 26 aos 44 dias de idade, buscando
qual tipo de aditivo ou associacédo ofereceu maior uniformidade aos leitdes e melhor
desempenho, além de comparar as respostas fisiologicas dos animais.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Glutamina e acido glutamico

A glutamina (GLN) é o aminoacido livre mais abundante na circulagdo e nos
espacgos intracelulares, além de ser precursor da sintese de aminoécidos,
nucleotideos, acidos nucléicos, agucares aminados, proteinas e muitas outras
moléculas biologicamente importantes (SMITH, 1990). Possui fungdes metabdlicas
especificas e importantes, e € considerada como um aminoacido condicionalmente
essencial em algumas espécies, quando ocorre infeccdo ou ferimento
(NEWSHOLME, 2001) ou no caso de quadros de doenga com catabolismo (SMITH;
WILMORE, 1990).

A sintese de purina, pirimidina e de agucares aminados, ocorre no citoplasma,
enquanto que o metabolismo do esqueleto de carbono da GLN se inicia por sua
desaminacao pela glutaminase dependente de fosfato na mitocondria (CURTHOYS;
WATFORD, 1995).

E importante na gliconeogénese, sintese de uréia, homeostase do pH,
neurotransmissao, diferenciacao e crescimento celular, sendo o principal substrato
energético de células de proliferacao rapida, como enterdcitos intestinais e linfécitos
ativados (CYNOBER, 1999), aumenta a resposta linfocitica a estimulacao de
mitdgenos (TAUDOU et al., 1983) e alivia a bacteremia e a endotoxemia (O’'DWYER
et al., 1987 apud TANNURI et al., 2000).

Os aminoéacidos dietéticos sdo o0s principais combustiveis da mucosa do
intestino delgado e sé@o precursores essenciais da sintese intestinal de glutationa,
oxido nitrico, poli-aminas, nucleotideos purina e pirimidina e aminoacidos (alanina,
citrulina e prolina). Estes aminoacidos também s&o obrigatorios para a manutengéao
da integridade e da massa da mucosa intestinal (WU, 1998).

As células da mucosa do trato digestivo, assim como outras células de
proliferagdo rapida, tém uma exigéncia obrigatéria de GLN, que pode envolver o
papel da GLN como fornecedora de metade da exigéncia de N para a sintese de
purina e pirimidina via acdo da carbamoilfosfato sintetase Il do citosol (LOBLEY et

al., 2001). Além disso, a GLN & um precursor em potencial da sintese de N-acetil-



glicosamina e N-acetil-galactosamina, os quais podem ter um papel critico na
sintese intestinal de mucina e, portanto, na manutencao da barreira passiva a
invasdao bacteriana (KHAN et al.,, 1999). Também pode atuar como sinal ou
regulador de demandas metabdlicas, aumentando a sintese de proteina e
diminuindo a degradagédo de proteina no musculo esquelético e estimulando a
sintese de glicogénio no figado (SMITH, 1990; HAUSSINGER et al., 1994).

2.1.1. Sintese da glutamina e acido glutamico

Acredita-se que o GLU e a GLN tenham uma via metabdlica comum no
enterécito. Wu et al. (1995) relataram que, no intestino delgado, a GLN é
metabolizada principalmente via hidrolise da GLN em GLU mais amoénia pela
glutaminase e a degradacao subsequente do GLU via transaminacao.

O GLU, especialmente o derivado da dieta, pode facilmente substituir a GLN
em diversos dos seus papéis metabdlicos, incluindo a geracdo de energia e a
sintese de aminoacidos. Do ponto de vista estritamente metabdlico, a GLN e o GLU
sao intercambiaveis como importante substrato para o sistema celular da mucosa
(REEDS; BURRIN, 2001). Entretanto, os mesmos autores, observaram
recentemente que as células da mucosa intestinal, nas criptas e vilosidades,
sintetizam simultaneamente GLN, sugerindo que esta pode ndo ter um papel
estritamente metabdlico no intestino. Esta observacao e outras linhas de evidéncia
indicam que a GLN tem um papel mais regulatorio que metabdlico ao ativar uma
série de genes associados com o ciclo de progressao das células na mucosa e que
a inibicado da sintese de GLN inibe tanto a proliferagdo, quanto a diferenciacéo de
culturas de células da mucosa (RHOADS et al., 1997; BLIKSLAGER et al., 1999;
REEDS; BURRIN, 2001).

O metabolismo do GLU no lumen & maior que o da GLN no sangue arterial e
a presenca de altas concentragées de GLU no lumen intestinal tém pouco efeito
(~25%) sobre a utilizag&o intestinal de GLN. Isto, segundo Reeds et al. (2000), indica
que o GLU dietético tem papéis funcionais importantes no intestino que,
aparentemente, sdo diferentes daqueles da GLN arterial. O intestino delgado tem um

papel importante no catabolismo da GLN arterial circulante e dos aminoéacidos



dietéticos, e a maior parte da GLN (dois tercos) e quase todo o GLU da dieta é
catabolizada pela mucosa do intestino delgado (WU, 1998).

Em estado pos-prandial, a absorcdo de GLN pelo intestino ocorre a partir do
limen, através da membrana de bordo em escova do enterécito. Quanto maior a
concentracdo de GLN no lumen, mais esta sera transportada pelo sistema
transportador de N dependente de sodio e liberada no sangue do sistema porta.
Todo o trato gastrointestinal extrai ao redor de 20% da GLN circulante em estado
pods-absortivo, € mais de 90% da extragao de GLN pelo intestino delgado ocorre nas
células da mucosa (SOUBA et al., 1990).

Reeds e Burrin (2001) relataram que o intestino remove até 25% do fluxo
sistémico de GLN e que a GLN tem um papel importante na sustentacédo da funcéo
do sistema da mucosa intestinal. Windmueller (1982) demonstrou que, no intestino
delgado de ratos, ha muito catabolismo e utilizacdo de GLN, GLU e aspartato do
[imen e do sangue arterial.

Em condigcdes semelhantes a uma refeicdo, a oxidacdao da GLN arterial, da
GLN luminal mais GLU e aspartato e da glicose luminal sdo responsaveis por 38%,
39% e 6% do CO. produzido pelo intestino delgado do rato, respectivamente. No
entanto, o catabolismo intestinal da GLN e do GLU pode ser altamente
compartimentalizado. O fornecimento oral de dieta enriquecida com GLN aumenta a
extragdo de GLN pelo intestino, estimula a atividade de glutaminase e aumenta a
atividade de transporte da membrana de bordo em escova.

A quantidade de GLN que chega ao sangue portal depende da concentracao
de GLN no lumen intestinal (SOUBA, 1993). Sob condicbées de alimentacao, o GLU
dietético € um substrato oxidativo muito mais importante que a glicose dietética ou
que a GLN arterial (REEDS et al., 2000). O GLU (e o aspartato) entérico € quase
totalmente (95%) metabolizado na primeira passagem pela mucosa intestinal de
leitdes de 24 dias de idade, dos quais 50% foram metabolizados a CO2, enquanto
que, a oxidacdo da glicose na primeira passagem pela mucosa foi muito limitada
(REEDS et al., 1996).

A sintese dos nucleotideos purina e pirimidina e da glutationa representam
vias fisiologicamente importantes para a utilizaggo de GLN e de GLU,
respectivamente (WU, 1998).



O GLU dietético parece ser um precursor especifico da biossintese de
glutationa, arginina e prolina na mucosa do intestino delgado de leitdes de 24 dias
de idade, enquanto que a GLN arterial € um mau substrato para estes trés produtos
finais (REEDS et al., 2000). Reeds et al. (1997) relataram que o GLU entérico e nao
o GLU derivado da GLN ¢ a fonte preferencial de sintese de glutationa da mucosa
de leitdbes de duas semanas de idade. Adams e Frank (1980) sugeriram que, em
mamiferos, a prolina € sintetizada primariamente a partir do GLU através do semi-
aldeido-g-glutamico ou do A'-pyrrolina —5-carboxilato. Murphy et al. (1996) relataram
que a infusao intragastrica de GLU € o principal precursor da sintese de prolina no
trato gastrointestinal, sendo responsavel por aproximadamente 40% do acumulo
diario de prolina corporal em leitdes de 11 a 12 dias de idade.

Wu et al. (1994) observaram que a GLN era capaz de produzir e liberar
prolina no intestino delgado de leitdes desmamados (21 a 58 dias de idade), mas em
leitbes no pre-desmame, com 14 a 21 dias de idade, medi¢cdes similares nao

revelaram a conversao de GLN em prolina.
2.1.2. Glutamina e acido glutamico em situacoes de estresse

O trato gastrointestinal é o principal érgao de consumo e de utilizagcdo de
GLN. A mucosa intestinal contém células secretorias, imunes e neuroendocrinas,
além dos inumeros enterécitos absortivos. Portanto, o intestino percebe o ambiente
nutricional e antigénico e atua na triagem imunoldgica e na defesa, assim como gera
respostas enddécrinas ao ambiente do [lumen (BURRIN et al., 2000).

A capacidade da mucosa intestinal em metabolizar GLN pode ser ainda mais
importante durante estados de doenga catabdlica, quando a deplecédo de GLN pode
ser mais grave e a nutricdo oral pode estar interrompida devido a gravidade da
doenca (SOUBA et al., 1990). Durante o estresse ou ferimentos, a GLN pode ser
componente dietético essencial para a manutencdo do metabolismo, da estrutura e
da funcao intestinal (FOX et al., 1988).

A GLN é muito utilizada em altas taxas por células isoladas do sistema imune,
como linfocitos, macréfagos e neutréfilos, além de ser importante para a proliferagéo

de linfécitos e producédo de citoquinas, atividades de fagocitose e secrecdo dos



macréfagos e morte bacteriana pelos neutréfilos (CALDER; YAQOOB, 1999;
NEWSHOLME, 2001).

Sob condigcbes de elevada degradacao de proteina, a GLN pode atuar como
um regulador metabdlico para aumentar a sintese de proteina e reduzir o
catabolismo protéico. Estas circunstancias podem incluir infecg¢éo, inflamagéo, inicio
da lactagao ou subnutricdo (LOBLEY et al., 2001).

A liberacdao de GLN excede a sintese no musculo esquelético quando ha
estresse, resultando em reducdo da concentracao intracelular de GLN e levando a
taxas crescentes de degradagdo de proteina (NEWSHOLME, 2001). Yoo et al.
(1997) relataram que quando leitdes ao desmame foram expostos a infeccao
moderada por Escherichia coli (desafio de E coli viva intraperitoneal, 0,5 x 10°
UFC/kg de peso corporal, sorotipo 078), a suplementacdo com 4% de GLN exerceu
efeitos benéficos ao manter a concentracao intracelular de GLN normal no musculo,
a populagdo de leucocitos e a fungdo dos linfocitos. Dugan e McBurney (1995)
verificaram que a perfusdo de GLN no lumen aliviou os efeitos deletérios da
endotoxina sobre a permeabilidade do trato digestivo de leitdes.

Foi relatado que a GLN estimula a absorcédo de sédio e de cloro no jejuno de
suinos com enterite por rotavirus (RHOADS et al., 1991). De acordo com Brooks et
al. (1997), a administracdo de GLN aumenta o transporte de sédio tanto na
extremidade das vilosidades, quanto nas células da cripta em bezerros desafiados
com Escherichia coli K99+. No entanto, também foi observado que a GLN néao
conseguiu melhorar o ganho de peso ou a retengcdo de nitrogénio em ovinos
infestados por parasitas ou reduzir a duracao da diarréia causada por infeccao por
rotavirus em leitdes (LOBLEY et al., 2001).

Em diversos estados de estresse (choque, sepse, trauma) associados com
translocacdo bacteriana, o fornecimento de dietas enterais ou parenterais ricas em
GLN pode reduzir a incidéncia de translocagdo de bactérias ao diminuir a aderéncia
das bactérias ao enterdcito e ao normalizar os niveis de IgA (SOUBA, 1993).

Hwang et al. (1987) relataram que a suplementagcdo de GLN de solugdes
parenterais de nutricdo completa diminuiu significativamente a atrofia das vilosidades
associada as férmulas-padrao sem GLN para pacientes humanos. No entanto, os

efeitos da suplementacdo de GLN e GLU s&o variaveis e inconsistentes sob



condicoes normais de alimentacdo. Em quadros inflamatérios ou doenca com
catabolismo, espera-se que a GLN e o GLU tenham papéis mais importantes, em
termos de aumentar a resposta imune, manter a integridade do intestino, aumentar a
sintese protéica e reduzir o catabolismo protéico, reduzir a mortalidade e a
morbidade, assim como o impacto geral sobre o desempenho de leitdes ou aves

jovens.

2.2. Extrato de levedura

O uso de conteudo celular ou extrato de levedura (EL) tem sido utilizado como
fonte alternativa protéica em substituicdo a produtos de origem animal. Derivada de
processo industrial, onde o conteudo intracelular da levedura é separado de sua
parede celular, contendo ingredientes de importancia nutricional, como: inositol,

glutamina e nucleotideos (Tibbetts, 2002).

2.2.1. Inositol

Inositol é classificado como um nutriente vitaminico condicionalmente
essencial. Combs (1998) descreveu a forma metabdlica ativa do mioinositol como
fosfatidilinositol. Possui varios papéis fisiolégicos importantes, como: participa da
estrutura e fungdo das membranas, fonte de acido araquiddnico para a producéao de
eicosandide, imediador das respostas celulares a estimulos externos. Sob certas
condigbes, como disturbios da microflora intestinal, dietas contendo gorduras, ou
fatores ambientais causadores de estresse fisioldgico, os animais podem apresentar

necessidade de mioinositol; cenario comum aos leitbes no momento do desmame.
2.2.2. Nucleotideos
Os nucleotideos sdo compostos naturais, encontrados em todas as células e

sao essenciais devido a producao de DNA e RNA. Sao formados por uma base

nitrogenada que pode ser purica (adenina, inosina e guanina) ou pirimidica (citosina,



timina e uracila), um grupo fosfato e um
conforme mostrado nas Figuras 1 e 2.
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Butolo (2002) citou que os nucleotideos disponiveis atualmente sio:

monofosfato de citidina ou citidina 5°-monofosfato (CMP), monofosfato de uridina ou

uridina 5°-monofosfato (UMP),

monofosfato de adenosina ou adenosina 5°-

monofosfato (AMP), monofosfato de guanosina ou guanosina 5°-monofosfato (GMP),

monofosfato de inosina ou inosina 5°-monofosfato (IMP) e monofosfato de timidina

ou timidina 5°-monofosfato (TMP), estdo presentes em todas as células vivas,

inclusive no leite materno. Estes participam de varios processos bioquimicos que

sao essenciais para o funcionamento do organismo (LEHNINGER; NELSON; COX,

1995). De acordo com Lerner e Shamir (2000), atuam como precursores dos acidos



nucléicos (DNA e RNA), fonte de energia (ATP e GTP), coenzimas (FAD, NAD e
CoA) e reguladores fisiolégicos (AMPc, GMPc).

Segundo Tibbetts (2002), o EL, rico em nucleotideos, é tradicionalmente
utilizado na alimentagcdo humana. Pesquisas nas areas de medicina e nutricao
humanas, além da veterinaria, tém demonstrado as diversas possibilidades de
aplicacao do extrato de leveduras, glutamina e acido glutamico. Entre elas: melhora
no metabolismo energético e do nitrogénio, na morfologia intestinal, na resposta
imune, na funcao dos tecidos de rapido crescimento, maior crescimento corporal e
taxa de maturagéo das vilosidades intestinais.

Nucleotideos sdo essenciais para todas as células e sem eles o acido
desoxirribonucléico (DNA) e o 4&cido ribonucléico (RNA) n&o poderiam ser
produzidos. Assim, a sintese de proteinas e a proliferacdo celular ndo ocorreriam.
Servem também como transportadores intermediarios ativos na sintese de alguns
carboidratos, lipideos e proteinas e sdao componentes estruturais de coenzimas
essenciais, como a coenzima A (CoA), flavina adenina dinucleotideo (FAD),
nicotinamida adenina dinucleotideo (NAD+), ou seja, desempenham importantes

fungdes nutricionais em animais e humanos.

2.2.2.1. Fontes de nucleotideos

Os nucleotideos foram isolados no leite materno humano ha mais de trinta
anos (MADAR; STARK, 2000). Segundo Mateo e Stein (2004), diversas espécies
animais apresentam elevado teor de nucleotideos no leite, com variagdo no teor de
cada nucleotideo dependendo da espécie relacionada, bem como periodo da
lactacao (TABELA 1).

Tabela 1. Concentragédo (umol/100 mL) de AMP, GMP, IMP, CMP e UMP no leite de
diferentes espécies.

Dias da lactacao
Nucleotideo  Espécie ¢

5-7 8 10-11 14-15 21 28-31
Humana 2,24 - - 2,60 - 2,02

AMP Bovina 3,15 1,80 - 2,91 1,81 -
Caprina 11,00 6,30 12,20 2,79 - 4,07

continua
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Dias da lactacao
Nucleotideo  Espécie ¢

5-7 8 10-11 14-15 21 28-31
Ovina - 15,67 - 11,87 - 8,47
AMP Eqlina - - 0,50 - - -
Suina 12,80 - - 6,80 4,30 3,00
Humana 3,10 - - 2,64 - 1,87
Bovina 3,02 6,20 - 4,90 4,12 -
CMP Caprina 8,07 5,86 - 2,28 - 3,55
Ovina - 23,30 - 7,17 - 8,70
Eqlina - - 1,50 - - -
Suina 7,10 - - 3,50 2,30 2,50
Humana 0,50 - - - - 0,32
Bovina 0,83 - - - - -
GMP Caprina - - 1,70 0,99 - 0,70
Ovina - 1,50 - - - -
Suina 14,00 - - 10,20 6,00 7,10
IMP Suina 2,60 - - 1,40 0,90 0,40
Bovina 2,87 1,30 - - - -
Caprina 12,37 12,59 5,90 16,08 - 12,64
UMP Ovina - 65,16 - 20,07 - 26,08
Eqlina - - 7,70 - - -
Suina 263,10 - - 144,00 122,80 104,00

Fonte: Mateo e Stein (2004)

Alimentos protéicos e/ou contendo elementos celulares s&o potenciais fontes
dietéticas de nucleotideos (KOJIMA, 1974; CLIFFORD; STORY, 1976; BARNESS,
1994; CARVER; WALKER, 1995). Ingledew (1999) e Tibbetts (2002) verificaram que
fontes protéicas de levedura sdo ingredientes que contém alta concentracao de
nucleotideos. Os ingredientes n&o sé@o rotineiramente analisados com relacéo a sua
concentracdo de nucleotideos, sendo que os dados disponiveis referem-se aos
ingredientes como cevada, caseina, milho, farinha de peixe, aveia, proteina
plasmatica, farelo de soja (44%), concentrado protéico de soja e soro desidratado,

conforme descrito na Tabela 2.
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Tabela 2. Concentracdo de nucleotideos (mg/g) de alguns dos ingredientes
utilizados na alimentacdo animal.

Ingredientes CMP AMP GMP UMP IMP
Cevada 0,002 0,001 0,001 - 0,001
Caseina 0,001 - - - -

Milho 0,003 0,002 0,003 - 0,001
Farinha de peixe 0,026 0,011 0,002 0,001 0,035
Aveia 0,003 0,003 0,003 0,001 0,001
Proteina plasmatica 0,002 0,002 0,002 - 0,001
Células sanguineas vermelhas - 0,044 0,003 0,002 0,006
Concentrado protéico de soja - 0,001 0,002 - 0,001
Farelo de soja (44%) 0,016 0,008 0,003 0,009 0,002
Soro desidratado 0,270 0,019 0,000 0,001 0,004

Fonte: Mateo e Stein (2004)

2.2.2.2. Sintese e absorc¢ao de nucleotideos

Nutricionalmente, os nucleotideos ndo sdo considerados como essenciais,
pois sdo sintetizados via de novo pelo organismo utilizando aminoacidos como
precursores ou por via de salvamento a partir da degradacdo de aminodacidos e
nucleotideos da dieta, conforme esquema da Figura 3 (LERNER; SHAMIR, 2000).
Porém, os nucleotideos sao considerados semi ou mesmo essenciais quando o
organismo necessita de quantidade maior do que sao sintetizados ou obtidos pela
via de salvamento, como no caso de rapido crescimento, doencas, consumo limitado
de nutrientes ou disturbio enddgeno.

Carver (1994) verificou que a restricdo de nucleotideos na dieta animal pode
resultar em acumulo de lipideos hepaticos e redugcdo da altura da mucosa e
espessura da parede intestinal. Concluiu que a sintese e a estocagem de
nucleotideos € um processo de alto custo metabdlico, e a suplementagdo exégena,
via dieta, melhora a funcéo de répida divisdo dos tecidos, especialmente na fase de
crescimento do animal.

Os animais tém um continuo requerimento de nucleotideos (ROMANO et al.,
2007), especialmente em sistemas que apresentam alta taxa de células renovaveis,
como o sistema imune. Os nucleotideos podem tornar-se condicionalmente
nutrientes essenciais sob certas circunstancias, como por exemplo, no periodo de

desmame, devido a sintese enddgena ser insuficiente para atender a demanda de
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manutencdo. Neste caso a funcdo imune depende da suplementacdo de
nucleotideos na dieta.
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Figura 3. Sintese de nucleotideos

Dietas suplementadas com nucleotideos foram citadas por influenciar o
crescimento e funcionamento do figado e intestino delgado (LOPEZ-NAVARRO et
al., 1996). Em um ensaio com ratos, fornecendo dietas purificadas com e sem
nucleotideos, durante 10 dias, observou-se que a taxa de sintese de proteinas
fracionadas do figado e intestino delgado foi menor no grupo sem nucleotideos. A
privacdo de nucleotideos resultou na redugdo no numero de ribossomos e menor
concentracdo de RNA no figado. No intestino ndo houve diferenga quanto a
concentracao de RNA, mas demonstrou concentracdo de DNA reduzida.
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Adultos humanos saudaveis sao capazes de hidrolisar os acidos nucléicos e
nucleotideos no trato intestinal, facilitando assim a absorcdo dos nucleosideos
resultantes. Entretanto, pouco se sabe a respeito da capacidade de criangcas
hidrolisarem acidos nucléicos precocemente na vida. Uma investigacao foi realizada
em leitbes desmamados para determinar a presenca de enzimas suficientes para
hidrolisar acidos nucléicos. O fato de encontrar ribonucleosideos livres durante o
periodo de teste sugere que as células do epitélio intestinal sdo capazes de
hidrolisar os &cidos nucléicos. Entdo, os acidos nucléicos presentes no leite sao
hidrolisados no intestino e desta forma s&o considerados uma fonte adicional de
nucleosideos (RUEDA; GOMEZ-LEON; GIL, 2002).

2.3. Efeitos da suplementacao de glutamina, acido glutamico e ou extrato de
levedura na dieta

A literatura consultada ndo apresentou consideracdes sobre a viabilidade
econdmica da suplementacao de diferentes fontes de glutamina, acido glutamico e
ou extrato de levedura focalizando como objetivos principais os dados obtidos
quanto a melhora geral no desempenho e resposta imune, ou pesquisa de
parametros biologicos. De certo modo, infere-se que o produto testado é viavel
quando o0s animais apresentam menor taxa de mortalidade, sobrevivem aos

problemas associados ao desmame ou nao perdem peso pds-desmame.

2.3.1. Desempenho

Na década de 60, ja se pesquisava sobre os efeitos dos nucleotideos na
alimentagdo humana, especialmente em criangas recém-nascidas (KOBOTA, 1969).
Lerner e Shamir (2000) relataram que varias férmulas produzidas para bebés
anunciam a adi¢cado de nucleotideos em seus produtos. Este passo foi tomado apos
estudos que sugerem beneficios potenciais sobre crescimento, diferenciacdo e
recuperacao intestinal (apds diarréia crénica), crescimento somatico (em ratos),
absorcdo de ferro, microbiota intestinal, metabolismo de lipideos e funcéo

imunologica.
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A microbiota fecal de criancas alimentadas com férmula comercial de leite
suplementada com nucleotideos demonstrou predominancia de bifidobactérias
(TANAKA; MUTAI, 1980), enquanto que criancas alimentadas com a férmula
comercial sem a suplementacdo de nucleotideos apresentaram maioria de
enterobactérias na microbiota fecal (UAUY, 1989). Estes estudos sugerem que a
suplementacao de nucleotideos pode influenciar positivamente a microbiota no trato
gastrointestinal, diminuindo o pH gastrico e impedindo a proliferagdo de espécies de
bactérias patogénicas e a incidéncia de diarréia (YU, 1998).

Em teste realizado em Taiwan, na National Illan University, com
suplementacdo de nucleotideos e acidos organicos em dietas de leitdes
desmamados, nao se observou diferenca no desempenho dos animais, mas houve
efeito positivo no aumento do volume de bile e niveis de IgA sanglineo, validando
os beneficios na imunomodulac¢do dos animais (LEE et al., 2007)

Lackeyram et al. (2001) relataram que a suplementacéo de 0,8% de GLN em
dietas a base de milho e farelo de soja foi eficaz para aumentar o ganho de peso
corporal, do intestino delgado e o crescimento de outros érgaos viscerais em leitdes
submetidos a desmame precoce aos 10 dias de idade em estudo de 12 dias. Wu et
al. (1996) verificaram que suplementagdo com 1% de GLN na dieta de leitdes
desmamados preveniu a atrofia das vilosidades do jejuno sete dias apds 0 desmame
e melhorou a conversdo alimentar durante a segunda semana pos-desmame. A
suplementacdo da dieta com 1% de GLN melhorou o desempenho zootécnico de
leitbes desmamados, mas ndo influenciou a altura das vilosidades nos primeiros
quatro dias apdés o desmame. Além disso, a eficiéncia alimentar do dia 14 aos 21
apdés o desmame melhorou com a adigdo de GLN (KITT et al., 2002). Liu e Jian
(1999) constataram que tanto a suplementacédo de GLN como de GLU melhoraram o
desempenho zootécnico de leitdes desmamados.

2.3.2. Peso dos o6rgaos digestorios
Conforme Tibbetts (2002), efeitos favoraveis aos nucleotideos foram

evidenciados até a fase de terminacao de suinos. Em semelhante estudo realizado

no Brasil por Costa (2006), ndo foram encontradas diferencas no peso dos érgaos
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digestorios de leitdes entre as dietas suplementadas com extrato de levedura ou
plasma.

Kelly et al. (1991a,b) afirmaram que pode haver interacdo entre consumo de
racao e desenvolvimento do trato digestivo (anatomia, morfologia e funcéao), mas que
a resposta adaptativa € independente do consumo de ragdo. Cranwell (1995)
afirmou que idade, alimentacao (leitdes lactentes versus leitbes com acesso a racao
na maternidade) e a natureza da dieta sdo os principais fatores que influenciam o
desenvolvimento do pancreas e enzimas pancreaticas.

Diferente dos resultados encontrados por Costa (2006), varios autores
afirmaram que os pesos dos 6rgaos do trato digestorio podem ser influenciados pelo
tipo de fonte protéica e que animais alimentados com proteinas de origem animal
apresentam pesos menores do que aqueles alimentados com proteina de origem

vegetal.

2.3.3. Histomorfometria intestinal

A incidéncia de rejeicao a enxertos exdgenos, a linfo-proliferagao induzida por
antigenos e a hipersensibilidade cutdnea tardia sdo menores em animais
alimentados com dietas sem nucleotideos. De acordo com Yamaguchi et al. (1985) e
Ohyanagi et al. (1989), no figado, nucleotideos e nucleosideos extracelulares foram
relacionados com a modelagem do crescimento e regeneracdo dos hepatdcitos,
além da sintese do glicogénio. A suplementagdo com nucleotideos aumentou o
conteudo de proteina da mucosa, niveis de DNA, altura do vilus e a atividade de
dissacaridases, bem como a rapidez da recuperagao intestinal apds diarréia cronica
(NUNEZ et al., 1990).

Domeneghini et al. (2004) avaliaram o padrédo estrutural da mucosa ileal de
suinos desmamados suplementados com nucleotideos e/ou L-glutamina e
observaram aumentos na altura da vilosidade e profundidade de cripta, além de
reducdo na relagéo vilosidade:cripta. Também relataram um aumento nas células
mitoticas da mucosa e reducao das células apopticas da mucosa, bem como maior
porcentagem de macrofagos na mucosa, que caracteriza um efeito benéfico nas

caracteristicas morfofisiolégicas da mucosa ileal, com uso desta suplementagdo em
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leitbes desmamados. Lee et al. (2007) suplementaram dietas de leitdes
desmamados com nucleotideos e &cidos organicos e verificaram efeito positivo na
morfologia intestinal dos animais.

O principal desafio do trato digestivo e as demandas por GLN surgem no
inicio do periodo de amamentagdo, na transigcdo para o desmame e em resposta a
dano intestinal (LOBLEY et al., 2001).

Ewtushik et al. (2000) relataram que a suplementacdo com GLU evitou a
atrofia das vilosidades duodenais induzida pelo desmame de leitdes submetidos a
desmame precoce em comparagao com uma dieta tipica ou com uma dieta com poli-
amina, mas o nivel de inclusdo de GLU (6,51%) foi muito maior que o normalmente
suplementado. Liu et al. (2002) verificaram que, em comparacdo a uma dieta
controle de milho-soja-soro de leite, a suplementacdo com 1% de GLN ou 1% de
GLU na dieta de leitdes desmamados aos 28 dias de idade preveniu a atrofia do
jejuno na primeira semana pds-desmame e melhorou a capacidade de absor¢édo de
D-xilose pelo intestino delgado nos dias sete € 14 apdés o desmame. Em comparacao
com os leitdes alimentados com a dieta controle ou com 1% de GLN, o fornecimento
de 1% GLU resultou em maior altura das vilosidades no final do jejuno no 14° dia
apos o desmame e maior concentracdo de RNA no musculo esquelético no 7° dia
apos o desmame.

O desenvolvimento do trato gastrointestinal inicia-se na vida fetal nos suinos,
seguindo as etapas de proliferacao, crescimento e morfogénese, diferenciacdo das
células epiteliais, maturacdo e intensificacdo do desenvolvimento funcional. A
desmama, o trato gastrointestinal sofre adaptacao, com a mudanca da dieta de leite
da porca para alimentagdo seca, de composicao fisica e quimica diferente, mas
também tem de aumentar sua capacidade para processar e suprir nutrientes visando
dobrar a taxa de crescimento diario do periodo de amamentagdo de 200 a 250 g
durante para 500 a 550 g na fase pds-desmame. As habilidades digestivas e
absortivas dos alimentos e nutrientes da dieta dependerao da capacidade fisica do
intestino, da natureza e quantidade das secrecdes no trato gastrointestinal, dos
mecanismos para controlar estas secrecbes; e da capacidade da superficie da
mucosa do intestino delgado (CRANWELL, 1995). De acordo com Costa (2006), a

dieta no periodo pés-desmame deve favorecer a digestao pelo trato gastrointestinal
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dos leitdes, ainda imaturo, e garantir o maior consumo da ragéo pelos animais.

O equilibrio entre os processos de renovagcdo celular (proliferacdo e
diferenciagdo), resultante das divisbes mitoticas das células das criptas e vilos, e
perda de células por descamacao natural no apice dos vilos, determina uma taxa de
renovagao (sintese-migragéo-extrusao) constante, responsavel pela manutengéo da
capacidade digestoria e de absorcao intestinal. Quando o intestino responde a
algum agente estimulador, resultando em desequilibrio na taxa de renovacgao celular,
ou seja, a favor de um desses processos, deve ocorrer uma modificacdo na altura
dos vilos, seja o acréscimo na altura dos vilos, com ou sem pregueamento da parede
dos mesmos, ou, no caso de maior taxa de extrusao, pode ocorrer a manutengao ou
reducdo na taxa de proliferacdo; e o intestino responde reduzindo a altura dos vilos,
e, conseqlentemente, a taxa de digestédo e absor¢cao (MACARI, 1995)

2.4. Influéncias das dietas sobre parametros sanguineos

Os valores normais dos parametros sangilineos, hematolégicos ou
bioquimicos, citados pela literatura, em sua maioria, se referem a suinos adultos, e a
relacdo de diferentes dietas com tais parametros tem sido pouco estudada.

Arantes et al. (2007) afirmaram que os valores dos parametros sanglineos,

de modo geral, variaram na fase de creche (de 0 a 42 dias p6s-desmame).

2.4.1. Eritrograma

Hemacias ou células vermelhas do sangue sdo as células mais abundantes
que compdéem o sangue dos animais. Os valores médios normais para suinos, de
acordo com Fraser (1991), variam entre 5 a 7 milhdées/pL, e segundo Jain (1993)
estao na faixa de 5 a 8 milhées de hemacias/pL.

Nos suinos, o volume sangtineo ou volemia ocupa em meédia 5,5% do peso
corporal. Segundo Ferreira Neto et al. (1982), o tamanho das hemacias varia com a
espécie, sendo que suinos apresentam as de maior tamanho, 7,1 y em média.

Segundo Pond e Houpt (1978), valores normais de hematocrito (Ht) de suinos

situam-se na faixa de 30 a 45%, podendo variar com a idade e método de
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determinacgao. Leitdes nascem com Ht de 40,9 + 6,1%, e aos 14 dias, apresentam
uma reducao para 36,1 + 7,3%. Segundo Ferreira Neto et al. (1982), o Ht suino
médio € de 42%; Fraser (1991) relatou valores entre 36 a 43% para animais entre 3
a 45 dias de idade e 26 a 35% para suinos mais velhos e, de acordo com Jain
(1993), varia de 32 a 50%; Arantes et al. (2007), encontraram Ht médio de 39,18%
em leitdes desmamados (dos 21 aos 63 dias de idade).

O nivel de hemoglobina (Hb) em suinos, segundo Fraser (1991), fica entre 9 a
13 g/dL, abaixo dos valores citados por Jain (1993), Garcia-Navarro e Pachally
(1994) e Kaneko et al. (1997), que, se situam na faixa de 10 a 16 g/dL, um pouco
acima dos valores relatados por Arantes et al. (2007) que encontraram valor médio
de 11,89 g/dL.

VCM (volume celular médio) representa o volume médio ocupado por cada
hemacia na circulacdo, HCM (hemoglobina celular média) expressa o contetudo de
Hb existente em cada heméacia, e a CHCM (concentracdo de hemoglobina celular
média), significa a saturacdo média da Hb em cada hemacia. Sao indices
hematimétricos absolutos, utilizados para classificar morfologicamente os tipos de
anemias, obtidos a partir da contagem de hemdacias, dosagens de Hb e
determinacdo do volume celular (FERREIRA NETO et al., 1982). Segundo Fraser
(1991) citou valores préximos, mas variando de 52 a 62 fL para VCM, 17 a 24 pg
para HCM e 29 a 34% para CHCM); Jain (1993), os valores médios citados para
VCM, HCM e CHCM em suinos sao respectivamente: 50 a 60 fL, 17 a 21 pg e 30 a
34%.

2.4.2. Leucograma

Existem dois grupos de neutréfilos: os jovens (imaturos) e os segmentados
(maduros). Sao os mais abundantes leucdcitos no sangue periférico, com acao
fagocitica e microbicida das defesas naturais, cuja principal funcéo € prevenir e ou
retardar a introducdo de agentes infecciosos e/ou outros materiais estranhos no
organismo. Os linfécitos sdo divididos em dois tipos principais: os linfocitos T, que
auxiliam na protecdo contra as infecgbes virais e conseguem detectar e destruir

algumas células cancerosas, e os linfécitos B, que se transformam em células
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produtoras de anticorpos (células plasmaticas ou plasmaécitos). Os mondcitos
fagocitam células mortas ou lesadas e proporcionam defesas imunolégicas contra
muitos organismos infecciosos. Os eosindfilos sdo encarregados de destruir
parasitas e células cancerosas e estdo envolvidos nas respostas alérgicas. Os
basdfilos também participam em respostas alérgicas (BERKOW, 2007).

Os eritrécitos tendem a circular livremente no fluxo sanglineo, mas isso nao
ocorre com os leucocitos. Muitos deles aderem as paredes dos vasos sanguineos ou
inclusive penetram nas paredes migrando para outros tecidos. Quando os leucdcitos
atingem o local de uma infec¢do ou de outro problema, eles liberam substancias que
atraem mais leucécitos. Os leucécitos atuam como um exército, dispersos por todo o
organismo, mas preparados para a ordem imediata de se agruparem e expulsar
qualquer organismo invasor.

Os valores considerados referéncia de normalidade para suinos, segundo
Fraser (1991), ficam entre 11 a 22 mil leucécitos/pL, 2 a 15 mil segmentados/pL, até
800 bastonetes/uL, 3,8 a 16,5 mil linfocitos/uL, até 1000 monécitos/uL, até 1500
eosindfilos/uL e até 500 basodfilos/uL. Jain (1993), relata valores para leucécitos
entre 11 a 22 mil células/uL, segmentados entre 3,2 a 10 mil/uL, bastonetes até
800/uL, linfécitos entre 4,5 a 13 mil/uL, monécitos entre 250 a 2000/uL, eosinéfilos
entre 50 a 2000/uL, basbfilos até 400/uL.

2.4.3. Plaquetas

As plaquetas (trombdcitos) sado particulas semelhantes a célula e sao
menores do que os eritrécitos e os leucocitos. Sendo parte do mecanismo protetor
do sangue de interrupcdo do sangramento, elas se acumulam no local do
sangramento, onde s&o ativadas; posteriormente, tornam-se pegajosas e
aglomeram, formando um tamp&o que ajuda a vedar o vaso sangulineo e
interrompem o sangramento. Concomitantemente, liberam substancias que ajudam
no processo de coagulacao (MEYER et al., 1995). Os valores normais de plaquetas
citados para suinos sao: entre 100.000 a 900.000/uL (JAIN, 1993) e 200.000 a
500.000/uL (MEYER et al., 1995).
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2.4.4. Dosagens bioquimicas

2.4.4.1. Glicose

A glicose é o principal produto final da digestdo de carboidratos pelos néo
ruminantes, sendo a forma primaria de energia a ser utilizada por esses animais.
Ocorre na natureza na forma D (MAYNARD et al., 1984).

A taxa de glicose no sangue ou glicemia € um importante fator de controle da
homeostasia glicidica. Segundo Andriguetto et al. (1982), a variagdo da glicemia em
um mesmo individuo é facilmente observada, e no caso do suino € mais marcante.
Também se verifica variagdo topografica da glicemia, sendo a do sangue arterial
mais elevada que do sangue venoso, da mesma forma que ha diferenga na taxa

glicémica no sangue aferente ao musculo quando comparado ao sangue eferente.

Valores médios da taxa de glicemia em suinos muito variaveis foram citados
por varios autores: entre 65 a 95 mg/dL, segundo Blood et al. (1983), e segundo
Fraser (1991), os valores de glicose em suinos variam entre 3,6 a 5,2 mmol/L, o que
representa 65,5 a 94,5 mg/dL. Entretanto, conforme Jain (1993), os valores
encontrados se encontravam na faixa de 124 + 24,6 mg/dL, para Kaneko et al.
(1997), de 85 a 150 mg/dL, segundo Costa (2006), entre 124,5 a 130,3 mg/dL, e de
acordo com Chiquieri et al. (2007), entre 124 + 24,6 mg/dL e 145,18 + 41,9 mg/dL,
valores médios bem superiores, ressaltando que estes dois ultimos trabalharam com

leitbes desmamados ou em fase de crescimento, no Brasil.

2.4.4.2. Uréia

Formada pelo figado, a uréia representa o principal produto do catabolismo
das proteinas nas espécies carnivoras e onivoras. Passa através do filtro glomerular
e aproximadamente entre 25 a 40% é reabsorvida quando passa através dos tubulos
renais. O aumento na quantidade de urina diminui sua reabsor¢cao, enquanto um
baixo fluxo facilita sua reabsorcdo. O nivel de uréia pode estar aumentado
(carnivoros e onivoros) em funcdo do aumento no consumo dietético de proteina,

colapso catabolico ou hemorragia no interior do trato gastrointestinal (MEYER et al.,
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1995). Fraser (1991), encontrou valores entre 8,2 a 24,6 mg/dL, similares aos
valores normais para suinos adultos, citados por Meyer et al. (1995), que ficaram
entre 8 a 24 mg/dL, valores estes, proximos aos divulgados por Kaneko et al. (1997),
de 10 a 30 mg/dL. Entretanto, em trabalho realizado por Chiquieri et al. (2007), o
valor encontrado foi bastante superior, em leitdes de 50 a 120 dias de idade,
variando entre 27,36 a 61,30 mg/dL.

2.4.4.3. Creatinina

Segundo Meyer et al. (1995), a creatinina € formada durante o metabolismo
da creatina e fosfocreatina na musculatura esquelética, sendo considerada, da
mesma forma que a uréia, um indice grosseiro de filtragdo glomerular. Nao é
influenciada pela dieta ou por hemorragias intestinais. Uma severa perda muscular
pode reduzir a quantidade de creatinina formada. De forma semelhante a uréia, a
reducado na taxa de filtracdo glomerular (TFG) aumenta a concentracdo sérica de
creatinina. Os mesmos fatores pré-renal, renal e pos-renal que influenciam a uréia
também afetam a creatinina sérica. Os valores normais para suinos adultos foram
citados entre 0,8 a 2,3 mg/dL, segundo Fraser (1991) ), e entre 1 a 2,7 mg/dL
(MEYER et al., 1995; KANEKO et al., 1997).

2.4.4.4. Proteinas séricas totais

A dosagem das proteinas séricas totais (PST) em conjunto com albumina
(ALB) e globulina (GLOB), e a relacdo (A/G) permitem a indicagdo de alteragdes
metabdlicas, nefro e hepatopatias, problemas ligados a digestdo e avaliagdo da
nutricdo protéica fornecida aos animais (MEYER et al., 1995).

Segundo Ferreira Neto et al. (1982), as proteinas séricas representam um
grupo heterogénio de substéncias de alto peso molecular, que podem ser
fracionadas em albumina e globulina. Dukes (2006) ressaltou as fragdes albumina e
globulina como as mais importantes. Aires (2007) relatou que as proteinas séricas
constituem os componentes mais importantes da fragdo liquida do sangue e

representam uma mistura muito complexa de mais de cem tipos diferentes.
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Lehninger (2007) afirmou que as proteinas do soro possuem inumeras
funcbes, como: intercAmbio de agua e manutencao das relagdes osmoticas entre o
sangue circulante e os espacos teciduais, reservatorio de proteina corporal e
transporte de substancias insolUveis no plasma, (como bilirrubina, hormdnios
esterdides, acidos graxos livres, lipideos, vitaminas lipossoluveis e alguns farmacos).
Cunningham (2004) relatou sobre a importancia das proteinas séricas na resposta
imune do organismo. Conforme Voet et al. (2006), o figado é a principal fonte de
proteinas séricas, e a albumina € sintetizada unicamente no figado, assim como a
maioria das globulinas, exceto as gamaglobulinas, que sao oriundas dos plasmaocitos
e tecidos linfoides.

Diferentes autores citaram a faixa de valores considerados normais de
proteinas totais no soro de suinos: 7,00 a 7,51 g% (AIKIOSHI; GERSZTEN, 1962);
Pond e Houpt (1978) encontraram de 4,8 a 4,9 g/dL de PST em leitdes de cinco
semanas de idade, sendo que deste total, 4,3% era representado por fibrinogénio,
47 a 60% por albumina e o restante por globulinas (sendo 12 a 26% de o, 11 a 19%
de B e 7 a 8% de v globulina); 7,4 g% (FERREIRA NETO et al., 1982), 5,8 a 8,3 g%
(FRASER, 1991), 7,76 + 0,72 g/dL (JAIN, 1993), 7,9 a 8,9 g% (KANEKO et al.,
1997), de forma geral para a espécie, sem identificar o sexo, a faixa etaria e o
estado produtivo do animal; 7,82 g/dL (CHIQUIERI et al., 2007) e 4,47 (ARANTES et
al., 2007), os quais trabalharam com leitdes.

Em processos inflamatérios, LEMAN et al. (1996) detectaram elevacado de
proteinas totais e fibrinogénio, reducdo de fosfatase alcalina, ferro, fésforo e
albumina, sendo que em leitdes desmamados, os niveis normais de proteinas totais
e albumina foram indicados na faixa de 44 a 7,4 g/dL e 1,9 a 3,9 ¢/L,

respectivamente.

2.4.4.5. Albumina

A albumina é a fracdo das proteinas do soro mais abundante, descrita por
Harper (1977) como uma proteina simples, que contém apenas L-o-aminoacidos e
seus derivados. Atua como uma importante proteina transportadora de caélcio,

magnésio, zinco e cobre (HARPER, 1977), na manutencdo da pressdao osmética
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intramuscular e agrupa-se a varias substancias que podem ter acao tdxica sobre o
organismo (FERREIRA NETO et al.,, 1982), transporta acidos graxos e corantes
biliares (KOLB, 1984), funciona como reservatério de aminoacidos (KANEKO et al.,
1997), mantendo a pressao osmética coloidal (AIRES, 2007) e transporta farmacos
(ADAMS, 2003) e de estrogenos e progestdgenos, hormdnios envolvidos nos
processos reprodutivos (DUKES, 2006).

Os valores séricos da albumina foram citados por varios autores, mas sem
definicdo da fase produtiva ou sexo: 24 a 54% da proteina total (AIKIOSHI;
GERSZTEN, 1962); 3,4 g/dL (FERREIRA NETO et al.,, 1982), 2,3 a 4,0 g/dL
(FRASER, 1991), 3,33 + 0,78 g/dL (JAIN, 1993), 1,8 a 3,3 g/dL (KANEKO et al.,
1997), 3,19 g/dL (ARANTES et al., 2007) e 3,52 g/dL (CHIQUIERI et al., 2007).

2.4.4.6. Globulinas

As globulinas, conforme Harper (1977), também foram classificadas como
proteinas simples, insolUveis em agua e coagulaveis pelo calor.

Segundo Kolb (1984) as a e P globulinas servem para o transporte de
colesterol, horménios esterdides, fosfolipideos e acidos graxos; ja as y globulinas
correspondem a fragdo de imunoglobulinas. Kaneko et al. (1997) descreveram a
fracdo globulina das proteinas séricas como uma mistura muito complexa que
contém mucoproteinas, glicoproteinas, lipoproteinas, proteinas fixadoras de metais,
gamaglobulinas e outras proteinas, citando os valores séricos normais: de 5,29 a
6,43 g/dL, sem definicdo da espécie ou fase produtiva dos animais. Valores de
globulinas ficaram entre 3,9 a 6,0 g/dL (FRASER, 1991) e alcancam 5,3 g/dL, com
variagao de 0,96 (JAIN, 1993) e segundo Chiquieri et al. (2007), os quais detectaram
em média 4,24 g/dL, bem acima da média encontrada por Arantes et al. (2007), que
foi de 1,27 g/dL.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1. Local

O projeto foi conduzido na Granja Multiplicadora Coperpassos, de
propriedade da Cooperativa Regional dos Suinocultores em Passos Ltda., que
possui sistema de criagcdo de suinos em ciclo completo, com 300 matrizes em
producao (FIGURAS 4 e 5). A granja se localiza no municipio de Passos, regiao
Sudoeste Mineiro, nas coordenadas: latitude 20° 43’'55” Sul e longitude 46° 43'41”
Oeste (FIGURAS 6 e 7).

Figura 6. Localizagao no Brasil. Figura 7. Localizacdo em Minas Gerais.



25

3.2. Animais e instalacoes

O lote de desmame foi formado pelos leitbes nascidos dentro da mesma
semana e desmamado na terceira semana de vida. No dia do desmame, aos 22 dias
de idade, 210 leitdes, fémeas e machos castrados, mesticos das racas Landrace,
Large White e Duroc, com peso médio de 6,79 kg, foram distribuidos em
delineamento em blocos casualizados no tempo e por peso, em trés grupos, sete
repeticdes e 10 animais por unidade experimental (baia). As trés categorias de peso
dos leitdes foram classificadas em: pequenos, 5,21 kg, médios, 6,82 kg, e grandes,
8,33 kg de peso vivo.

O setor de creche, local do alojamento dos leitdes desmamados, € composto
de sete salas, cada uma contendo 12 gaiolas suspensas. Cada gaiola tem
capacidade de alojamento de até 12 leitdes, mede 1,2 x 2,8 metros (3,36 m?).
Disponibiliza um comedouro especifico para a fase, com espago para alimentar
simultaneamente sete animais, reservatério de racao, além de um bebedouro do tipo
chupeta no lado oposto da gaiola (FIGURAS 8 e 9). Estas gaiolas sao suspensas e
possuem uma area de conforto com piso em madeira macica (1,0 x 1,2 m), sendo o

restante do piso em ripado de ferro TRIBAR (1,8 x 1,2 m).

Figura 8. Fotografia externa da creche. Figura 9. Fotografia interna da creche.

Nas duas primeiras semanas, colocou-se, na parte anterior da gaiola, uma
tampa com aporte de aquecimento elétrico (campanula), mantendo a temperatura
dentro do conforto térmico da fase, segundo Perdomo et al. (1985), em torno de 22°
a 26° C (TABELA 3).
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Tabela 3. Temperatura (°C) de conforto para diferentes categorias de suinos.

Categoria Temperatura de Temperatura Temperatura critica
conforto critica inferior superior

Recém-nascidos 32-34 - -

Leitdes até a desmama 29-31 21 36

Leitdes desmamados 22-26 17 27

Leitdes em crescimento 18-20 15 26

Suinos em terminagao 12-21 12 26
Fémeas gestantes 16-19 10 24
Fémeas em lactacao 12-16 7 23
Fémeas vazias e machos 17-21 10 25

Fonte: Perdomo et al. (1985)

3.3. Dietas experimentais e tratamentos

ragao

Do desmame até o 252 dia de idade, todos os leitdes receberam a mesma
(PRE-MATER), sem inclusdo de EL e/ou GLN + GLU, & vontade, em

comedouro especifico. Todos os leitdes tiveram acesso a dgua desde o nascimento,

em bebedouros automaticos tipo chupeta. No 26° dia de idade (dia zero), iniciou-se o

fornecimento das dietas experimentais, formuladas com niveis nutricionais iguais ou

superiores aos preconizados por Rostagno (2005), os quais atendem as exigéncias

nutricionais minimas de suinos de alto potencial genético de alto desempenho, para

as fases pré-iniciais, conforme os seguintes tratamentos:

T+: Racao Pré-Inicial contendo EL, GLN + GLU;
T»: Ragao Pré-Inicial contendo EL;
Ts: Racao Pré-Inicial contendo GLN + GLU.

A quantidade dos concentrados protéicos de origem vegetal (QUADRO 1) foi

indicada pelos fabricantes, conforme o tipo de racao utilizado.

Quadro 1. Especificagcao dos tratamentos por tipo de ragao fornecido:

Idade Intervalo | Period
RAGAO Tratamento T4 Tratamento Tz Tratamento T3 (dias) (dias) o
EL GLN + GLU EL GLN + GLU EL GLN + GLU
Pre- ) o, ) 0,
Inicial | 3% 0,6% 3% 0 0 0,6% 26 a32 7 1 (P4)
Pre- 0, o, 0, o,
Inicial Il 2% 0,4% 2% 0 0 0,4% 33a44 11 2 (Py)

Fabricantes: ' Alltech do Brasil Agroindustrial Ltda.; * Ajinomoto Biolatina Industria e Comércio Ltda.
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Os ingredientes EL, GLN + GLU testados foram incluidos considerando-se

o seu perfil nutricional (TABELA 4).

Tabela 4. Perfil Nutricional do EL, GLN + GLU.

EL GLN+GLU
Proteina Bruta, % 50,02 60,00
Energia Metabolizavel, Kcal/kg 2800,00 3434,00
Acido Glutamico, % 6,06 10,00
Glutamina, % - 10,00
Acidos Nucléicos, % 7,0 -
Calcio, % 0,96 -
Fosforo, % 1,63 -
Lisina Digestivel, % 2,90 0,23
Metionina Digestivel, % 0,63 0,32
Treonina Digestivel, % 1,78 -
Triptofano, % 0,49 0,99
Sédio, % 0,11 -
Zinco, ppm 255,00 -
Niacina, mg/kg 0,42 -

As dietas experimentais (Pré-Inicial | e Pré-Inicial Il) foram constituidas a base

de milho pré-cozido (ou gelatinizado), farelo de soja, agucar, suplementos lacteos,

acidificantes, 6leo de soja, pré-misturas vitaminico-minerais e demais aditivos

(TABELA 5).
Tabela 5. Composi¢ao percentual e bromatolégica das ra¢des experimentais.

) Pré Inicial | Pré Inicial Il
Ingredientes (kg) T T, T T, T T
Milho Moido 36,137 36,080 35,840 44,693 45,446 43,157
Milho pré-cozido 10,000 10,000 10,000 0,000 0,000 0,000
Farinha de Soja Micronizada 1,000 2,700 3,400 0,000 0,000 0,000
Farelo de soja 46% 23,700 23,000 25,000 30,900 30,500 33,200
Concentrado protéico lacteo’ 15,000 15,000 15,000 10,000 10,000 10,000
Aglicar 3,000 3,000 3,000 5,000 5,000 5,000
Oleo Degomado 0,821 0,562 0,286 2,000 2,000 2,000
Fosfato Bicalcico 1,010 0,970 1,240 0,450 0,450 0,600
Calcario calcitico 0,310 0,300 0,220 0,550 0,560 0,490
Sal comum 0,270 0,270 0,270 0,350 0,350 0,360
L-Lisina HCL 0,503 0,482 0,492 0,076 0,095 0,055
DL-Metionina 0,281 0,276 0,276 0,088 0,093 0,082

continua
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| ) K Pré Inicial | Pré Inicial Il

ngredientes (kg) T, T, T T, T, T
L-Treonina 0,271 0,260 0,273 0,081 0,087 0,079
Cloreto de Colina 60% 0,020 0,020 0,030 0,020 0,020 0,020
Suplemento mineral 2 0,100 0,100 0,100 0,100 0,100 0,100
Suplemento vitaminico ° 0,060 0,060 0,060 0,060 0,060 0,060
Aditivos * 3,874 3,874 3,874 3,225 3,225 4,395
EL® 3,000 3,000 0,000 2,000 2,000 0,000
GLN + GLU ® 0,600 0,000 0,600 0,400 0,000 0,400
Custo/kg (R$) 1,547 1,524 1,473 1,358 1,334 1,358
Composicéo calculada

Energia Metabolizavel (Kcal/kg) 3490,000  3490,000  3490,000 3547,180  3547,400  3544,500
Proteina Bruta % 20,500 20,450 20,470 21,50 21,140 21,500
Caélcio % 0,900 0,890 0,900 0,830 0,830 0,830
Fésforo Disponivel % 0,570 0,560 0,570 0,450 0,450 0,450
Lisina Digestivel % 1,520 1,520 1,520 1,330 1,330 1,330
Metionina Digestivel % 0,550 0,550 0,550 0,400 0,390 0,400
Metionina + Cistina Digestivel % 0,850 0,850 0,850 0,750 0,750 0,750
Treonina Digestivel % 0,960 0,960 0,960 0,840 0,840 0,840
Triptofano % 0,260 0,260 0,260 0,240 0,240 0,240
Sédio % 0,230 0,230 0,230 0,240 0,240 0,240
Zinco % 0,200 0,200 0,200 0,200 0,200 0,200

T Nuklospray K21 e Nuklospray K51, fornecido pela Sloten do Brasil S.A. Contendo 70% e 38,5% de lactose, 11% e 28% de
Eroteina bruta e 5% e 20% de gordura, respectivamente.

Suplemento mineral MICROMIN COPERPASSOS, suprindo as seguintes quantidades por kg do produto: 8,65% de Enxofre,
100 g de Ferro, 15 g de Cobre, 40 g de Manganés, 138 g de Zinco, 1800 mg de lodo, 340 mg de Selénio e 270 mg de Cobalto.
% Suplemento vitaminico LUTAMIX BLEND BASF S-RI, suprindo as seguintes quantidades por kg do produto: 30 Ul de
Vitamina A, 6 Ul de Vitamina D3, 200 g de Vitamina E, 6,7 g de Vita,mina K3, 5 g de Vitamina B1, 12,5 g de Vitamina B2, 10 g
de Vitamina B6, 80 mg de Vitamina. B12, 67 g de Niacina, 30 g de Acido Pantoténico, 5 g de Acido Félico, 600 mg de Biotina,
20 g de Antioxidante. ]

* Acidificantes (Calprona PP8, Calprona LC-70 e Admix CP), Oxido de Zinco 72%, complexo enzimatico Allzyme Vegpro,
enzima fitase (Natuphos), manano-oligossacarideos (BIO MOS), antimicrobianos promotores de crescimento (Colistina e
Tilosina), minerais organicos (BIOPLEX), aromatizantes e palatabilizantes (Cream Sicle e Powersweet) e antioxidantes (Banox
E).

®EL, contendo 5% de nucleotideos, proteinas, peptideos e aminoacidos especificos. i

® GLN + GLU: Glutamina e acido glutamico, fornecido pela Ajinomoto Biolatina, contendo L-Glutamina e L-Acido Glutamico.

7 Valores segundo Rostagno (2005).

3.4. Desempenho

Durante todo o periodo do teste, o consumo de ragcdo foi medido
individualmente por baia. Foi avaliado, comparativamente, em cada periodo, o
consumo meédio de ragao diario (CRMD), o ganho de peso médio diario (GPMD), a
conversao alimentar (CA), a taxa de eficiéncia de utilizacdo de proteina (EUP) e a
taxa de eficiéncia de utilizagdo de energia (EUE) de cada categoria e tratamento.

Todos os leitdes foram pesados individualmente no inicio e final de cada
periodo descritos no Quadro 1.
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A EUP foi avaliada com base na relacao entre o ganho de peso médio
diario (kg) e o consumo médio diario de proteina (kg); em que consumo médio de
proteina (Cpg) € igual ao consumo de ragao (kg) multiplicado pelo percentual de
proteina bruta (% PB) da racao (COSTA, 2006).

Cpg=CR x % PB
EUP = GP / Cpg

A EUE foi avaliada com base na relacdo entre o ganho de peso médio
diario (kg) e o consumo diario de energia (cal), em que o consumo diario de
energia (Cegv) € igual ao consumo de racao (kg) multiplicado pela energia da
racao (Kcal/kg) e dividido por 1000 (COSTA, 2006).

EUE = GP / Cem

Cem = CR x (EM/1000)

Onde:
EM (Kcal/kg) = Energia Metabdlica da Racéo (Kcal/kg)

GP= Ganho de Peso no Periodo;

3.5. Respostas fisiologicas

3.5.1. Dosagens bioquimicas

Foram obtidas duas amostras de trés mL de sangue de trés leitdes,
escolhidos de acordo com o peso mais proximo a media de cada categoria e
tratamento, ao final do fornecimento das dietas experimentais (44 dias de idade), por
puncao da veia jugular externa.

Amostras colhidas em tubo estéril, a vacuo, com 0,1 mL de EDTA sal
tripotassico em solucdo a 10% destinaram-se para realizagcdo de hemograma.
Enquanto que as amostras de sangue colhidas para andlises bioquimicas, foram
coletadas em tubos sem anticoagulante. Todas as amostras foram imediatamente
encaminhadas ao laboratério LABOCLIN de Passos, MG, onde foram processadas.
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Para realizacdo do eritrograma, as amostras com EDTA foram
homogeneizadas constantemente e submetidas ao aparelho Coulter T890 (Coulter
Eletronics, Inc., Hialeah, Florida, EUA). Utilizou kit diluente ISODIF, da Biotek (Sao
Gongalo, RJ), lote 1102, fabricado em 08/09/2008. O hemolisante usado foi o
LITICDIF, da Biotek (Sdo Gongalo, RJ), lote 153/55, com data de fabricagdo de
26/05/2008.

O leucograma foi obtido através de lamina, feitas com esfregaco e coloragcao
através dos reagentes PANOTICO RAPIDO, da Laborclin (Pinhais, PR), niimero de
lote 80122021, fabricado em 06/01/2008, com leitura em microscopio 6tico NIKON,
em aumento de 1000 vezes, onde foram contadas 100 células.

As amostras coletadas em tubo sem anticoagulante foram centrifugadas a
958 xg por 10 minutos e o soro obtido foi transferido para microtubos (eppendorf),
para processamento das andlises bioquimicas séricas. Determinou-se em cada
amostra de soro, as concentragdes de: glicose (método GOD-Trinder), uréia (método
enzimatico cinético UV), creatinina (método picrato alcalino), proteinas totais
(método biureto), albumina (método verde bromocresol), em analisador automatico
multicanal Cobas Mira Plus (Roche Diagnostics, Syst. Corporation, Basel,
Switzerland), a temperatura de 37° C, utilizando kits da Labtest Diagnostica (Lagoa
Santa, MG). Os valores de globulinas foram calculados pela diferenca entre as
concentracbes das proteinas totais séricas e de albumina. A relacao
albumina:globulina (A/G) foi obtida por meio de calculo, dividindo-se a concentragao

de albumina pela de globulinas.
3.5.2. Peso dos 6rgaos digestorios

Dos leitdes submetidos aos diferentes tratamentos, foi selecionado o que
apresentou peso vivo mais proximo a média do lote aos 44 dias de idade (em cada
categoria de tratamento), foi sacrificado, depilado e, apdés o fechamento do piloro e
valvula ileocecal, foi eviscerado, de modo a permitir a pesagem dos 6rgaos
digestérios (baco, estbmago, figado, pancreas e rins). Os pesos obtidos foram
transformados em peso relativo como percentual do peso vivo (peso do 6rgao / peso
vivo x 100), de acordo com Costa (2006).
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3.5.3. Histomorfometria intestinal

Amostras com aproximadamente 1,0 cm de comprimento foram coletadas da
porcao proximal do duodeno, jejuno e ileo de cada animal, sendo abertas em sua
borda mesentérica, lavadas, estendidas pela tunica serosa e fixadas em solugao de
formalina 10%. O tempo despendido do abate ao inicio da fixagdo nao ultrapassou
cinco minutos. Depois de 24 horas na solucdo fixadora de formol, procedeu-se a
lavagem das amostras em alcool etilico a 70°GL. Cada segmento intestinal foi
seccionado transversalmente em dois pontos centrais, de modo que a parcela
possuisse cerca de 0,5 cm.

Para a realizacdo das analises morfométricas, foi capturada a imagem em
aumento de 40 vezes, utilizando-se o microscépio Optico Olympus BX 40 com
camera Olympus OLY 200, acoplada a um computador e o programa de analise de
imagens HL Image 97 (Western Vision Softwares).

Efetuaram-se medidas de comprimento (CV) ou alturas das vilosidades
(HVILOS), de profundidade das criptas (PCRIP) e largura das vilosidades (LV) e
criptas (LC) para cada segmento de intestino coletado, o que possibilitou a obtencao
da relacao HVILOS / PCRIP.

As medidas de HVILOS foram tomadas a partir da regido basal, que coincide
com a porcao superior das criptas, percorrendo-a longitudinalmente até seu apice e
as criptas, da sua base até a regiao de transi¢ao cripta-vilosidade (LOPES et al.,
2005).

Calculou-se o numero de vezes em que a superficie da mucosa intestinal
esteve aumentada (M) conforme o método proposto por Kisielinski et al. (2002):

2 2
L V><cv)+('-V+LCj —(LVJ
> 2 2

2
)
2 2

M=

Onde:
M = Numero de vezes em que a superficie da mucosa intestinal é aumentada;

LV = Largura média da vilosidade;
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CV= Comprimento médio da vilosidade;

LC = Largura média da cripta.

3.6. Analise estatistica

Os dados obtidos foram submetidos aos procedimentos de estatistica do
programa SISVAR (FERREIRA, 2000). Na analise estatistica, as médias foram
comparadas pelo teste de Tukey a 5% de probabilidade.

Foi utilizada analise de variancia em delineamento em blocos ao acaso, com
trés tratamentos (inclusdo de EL, GLN + GLU; de EL; e de GLN + GLU) e trés blocos
(categorias de peso). Para as varidveis CRMD, GPMD, CA, Histomorfometria e peso
relativo dos érgaos, utilizaram-se duas repeticdes por bloco e para as dosagens
bioquimicas, seis repeticoes por bloco (BANZATO; KRONKA, 2006; SAMPAIO,
1998).

Para a variavel M, os dados foram submetidos ao teste de Kolmogorov-
Smirnov para confirmar a distribuicdo normal e apés foram testados pela analise de

variancia e teste de “t” comparativo de dois a dois.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Desempenho

Os resultados obtidos para os parametros de desempenho dos leitdes
submetidos aos diferentes tratamentos nos periodos 1 (26 a 32 dias de idade), 2 (33

a 44 dias de idade) e total (26 a 44 dias de idade), encontram-se nas Tabelas 6 e 7.

Tabela 6. Médias, valores de P e CV obtidos para os parametros de desempenho,
de acordo com tratamento e periodo.

i Tratamento
Indices Periodo Média P>F Ccv
T, T, Ts
P, 309,45 314,51 315,51 313,16 0,95 11,98
CRMD (g) P, 470,86 489,33 453,17 417,11 0,48 11,56
Pr 408,09 421,34 399,64 409,69 0,65 10,54
P, 230,20 242,04 249,19 240,48 0,74 19,20
GPMD (g) P, 394,88 427,64 438,14 420,22 0,37 13,90
Pr 330,84 355,46 364,66 350,32 0,41 13,52
P, 1,38 1,33 1,29 1,34 0,81 19,59
CA P, 1,21 1,16 1,05 1,14 0,33 17,21
Pr 1,25 1,20 1,11 1,19 0,37 15,48

Com relacdo ao CRMD, GPMD e CA (TABELA 6), ndo houve efeito
significativo (P>0,05) de nenhum dos tratamentos sobre as varidveis de
desempenho analisadas nos periodos P+, P2 ou Pr. Observou-se na semana apos o
desmame que o CRMD foi semelhante entre os tratamentos. Ao contrério, no
periodo P2, 0 maior CRMD (4 a 8%) observado foi em leitdes que receberam apenas
EL (To) na dieta, fato que se manteve no Pr, demonstrando capacidade de
estimulagdo do consumo de racdo em leitbes desmamados, considerando-se a
possivel melhora na palatabilidade promovida pelo EL.

Avaliando o GPMD, embora sem diferencas significativas, os animais que
consumiram a racao contendo EL, GLN + GLU (T4), apresentaram valores

numeéricos inferiores, 6,93% e 9,27%, respectivamente, comparados aos que
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ingeriram o EL ou a GLN + GLU isoladamente (T. e Ts). Estas diferencas
possivelmente podem ser atribuidas ao excesso de glutamina quando utilizado o
tratamento que possui a associacdo de EL, GLN + GLU (T;).

De acordo com Kitt et al. (2002), a suplementagédo da dieta com 1% de GLN
melhorou o desempenho zootécnico de leitbes desmamados. Neste experimento
nao se observou diferencas (P>0,05) entre os tratamentos, provavelmente devido a
semelhanga dos produtos testados quanto ao nivel de GLN.

As respostas referentes as taxas de eficiéncia de utilizagdo de proteina (EUP)
e de energia (EUE) dos leitdes submetidos aos diferentes tratamentos em cada
periodo encontram-se na Tabela 7.

Tabela 7. Médias, valores de P e CV obtidos por tratamento para as variaveis EUP
(kg/kg) e EUE (cal/g), de acordo com o tratamento e periodo.

indices  Periodo Tratamento Média P>F cv
T, T, T3
P, 3,648 3,821 3,863 3,777 0,86 20,49
EUP P, 3,959 4,143 4,538 4,213 0,31 16,60
P+ 3,838 4,018 4,275 4,044 0,44 15,51
P, 214,259 223,919 226,574 221,584 0,87 20,49
EUE P, 239,981 246,887 275,029 253,966 0,29 16,65
P+ 229,977 237,956 256,186 241,373 0,43 15,53

Conforme demonstrado na Tabela 7, ndo houve diferenca (P>0,05) para EUP
e EUE entre as fontes protéicas utilizadas, procedendo da mesma forma que as
outras variaveis de desempenho. A resposta nado significativa entre os tratamentos
para as taxas de eficiéncia de utilizacdo protéica e de energia pode ser explicada
pela qualidade dos ingredientes utilizados na formulacao das dietas utilizadas neste
experimento. A alta digestibilidade e a utilizagdo dos nutrientes presentes no EL e o
GLN + GLU, em dietas complexas, permitiu que a eficiéncia de utilizacao protéica e
de energia fosse semelhantes.

Os resultados obtidos neste trabalho divergem daqueles obtidos por Jiang et
al. (2000), quando compararam o efeito do plasma com extrusado protéico de soja

em leitbes submetidos ao desmame precoce (14 dias de idade), os quais
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observaram que o plasma melhorou a eficiéncia de utilizacao da proteina, embora
nao tenha ocorrido aumento de consumo de proteina durante o periodo. Por outro
lado, Costa (2006), quando comparou a utilizagdo de plasma e extrato intracelular de
levedura oferecido aos leitdbes apdés a desmama, obteve valores ligeiramente
inferiores aos do presente estudo.

De forma geral, em todos os periodos do teste, os menores valores
numeéricos, exprimindo menor eficiéncia de utilizagdo de proteina e energia,

relacionaram-se ao T4, nos leitdes que receberam a associacao de EL, GLN+GLU.

4.2. Respostas fisiologicas

4.2.1. Parametros sanguineos

Os resultados obtidos para os parametros sanglineos, eritrograma e

leucograma, encontram-se nas Tabelas 8 e 9.

Tabela 8. Médias’, valores de P e CV obtidos por tratamento para os parametros do
eritrograma, de acordo com o tratamento.

] Tratamento
Indices Média P>F Ccv
T, T, Ts

Ht (%) 38,59 39,00 39,40 39,00 0,81 10,33
Hb (g/dL) 11,39 11,69 11,73 11,60 0,50 8,87
Hemacias (10%/pL) 6,47 6,39 6,45 6,43 0,89 8,63
VCM (fL) 59,50 61,14 61,04 60,56 0,25 5,86
HCM (pg) 17,55 18,29° 18,16% 18,00 0,03 5,24
CHCM (%) 29,54 29,93 29,75 29,74 0,48 3,49

"Médias com letras diferentes na mesma linha diferem entre si (P < 0,05) pelo teste de Tukey.

Em sua maioria, os parametros relacionados ao eritrograma nao diferiram
(P>0,05) entre os tratamentos. Os valores médios encontrados em leitdes aos 44
dias de idade, foram respectivamente: Ht, 39%; Hb, 11,60 g/dL; hemacias,6,43
x10%/uL; VCM, 60,56 fL; HCM, 18,00 pg; e CHCM, 29,74%. Tais valores situam-se
dentro da faixa de normalidade proposta por Pond e Houpt (1978), Fraser (1991),
Jain (1993), Garcia-Navarro e Pachally (1994), Kaneko et al. (1997) e Arantes et al.
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(2007). Apenas o valor de Ht foi inferior ao citado por Ferreira Neto et al. (1982),
sendo que os autores admitiram a influéncia da idade em suas referéncias.

A Unica diferenca (P=0,03) entre os tratamentos referiu-se a variavel HCM,
apontando variacao de 17,55 a 18,29 (Tabela 8), porém com valores considerados
normais, de acordo com Jain (1993). Entretanto, esta alteracdo € considerada sem
relevancia, uma vez que o CHCM esta normal, pois, clinicamente, refere-se a uma
analise sujeita a menor falha de técnica, ja que o HCM reflete a saturacao de Hb por
hemacia, e a CHCM, a saturacédo de Hb celular média. Portanto, o HCM médio foi de
18,00 pg, considerado dentro da faixa de normalidade por Fraser (1991) e Jain
(1993).

Com relagéo ao leucograma (TABELA 9), ndo se observou diferenga (P>0,05)
entre os tratamentos nos valores absolutos de leucdcitos (média de 20.465/pL),
basofilos (média de 323/uL), neutréfilos em bastonetes (média de 417/uL),
neutrofilos segmentados (média de 5.213/uL), mondcitos (média de 308/pL), valores
estes, considerados dentro da faixa de normalidade propostas por Fraser (1991) e
Jain (1993).

Tabela 9. Médias’ (n® células/uL), valores de P e CV obtidos por tratamento para
leucograma, de acordo com o tratamento.

Tratamento
Células Média P>F  CV
T, T, Ts
Leucécitos 22.862 19.810 18.724 20.465 0,07 28,79
Basoéfilos 409 299 260 323 0,36 107,6
Eosindfilos 816 *° 667 = 440 ° 641 0,02 654
Neutr. bastonetes 444 437 370 417 0,84 105,7
Neutr. segmentados 5.710 4.876 5.054 5.213 0,31 354
Linfécitos 15.144 13.220 12.326 13563 0,11 31,8
Monécitos 339 309 274 308 0,78 97,2
Plaquetas o 443.619 371.952 415683 051 514

"Médias com letras diferentes na mesma linha diferem entre si (P < 0,05) pelo teste de Tukey.

O numero de linfécitos (média de 13.563/uL) foi semelhante (P>0,05) entre os

tratamentos, considerado normal por Fraser (1991); porém, a média dos tratamentos
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e particularmente de T4, encontram-se ligeiramente superiores ao padrao citado por
Jain (1993), de 4,5 a 13 mil linfocitos/pL.

A contagem de plaquetas (média de 415.683/uL) também nao diferiu (P>0,05)
entre tratamentos, estabelecendo-se dentro de niveis normais, de acordo com Jain
(1993) e Meyer et al. (1995).

O numero médio de eosinodfilos foi maior (P=0,02) nos leitdes alimentados
com T4, comparados com os do Tsz. Porém, o mais provavel, € que esta alteragao
nao seja atribuida aos tratamentos, mas sim ao estresse provocado pela contencao
dos animais durante a coleta de sangue, promovendo liberacdo enddégena de
corticosteréides e catecolaminas e consequente destruicdo de eosindfilos,
diminuindo o numero nos leitdes do Tz. Apesar desta diferenga, tais valores ainda
permanecem dentro da faixa de normalidade proposta por Fraser (1991), até 1500
eosinodfilos/uL e Jain (1993), entre 50 a 2000/uL. Ferreira Neto et al. (1982)
sugeriram que a digestdo pode influenciar no leucograma, provocando leucocitose
por neutrofilia de forma acentuada na espécie suina.

Os resultados obtidos nos parametros séricos de leitdes aos 44 dias de idade

submetidos aos diferentes tratamentos estdo demonstrados na Tabela 10.

Tabela 10. Médias’, valores de P e CV obtidos por tratamento para parametros
sericos, de acordo com o tratamento.

Tratamento
Parametros Média P>F Ccv
T To Ts
Glicose (mg/dL) 110,9 114,0 113,2 112,7 0,83 15,55
Uréia (mg/dL) 32,81 29,67 30,95 31,14 0,25 19,61
Creatinina (mg/dL) 0,65 0,64 0,65 0,65 0,98 15,09
PST (g/dL) 5,52 5,81 5,51 5,62 0,24 11,52
ALB (g/dL) 2,90 ° 325 @ 3,09 * 3,08 0,04 14,17
GLO (g/dL) 2,61 2,56 2,43 2,53 0,17 12,89
Relacdo A/G 1,11 ° 129 °® 1,28 @ 1,23 0,005 15,33

" Médias com letras diferentes na mesma linha diferem entre si (P < 0,05) pelo teste de Tukey.

A taxa de glicemia nao variou (P>0,05) entre os leitdes submetidos ao teste,

apresentando média de 112,7 mg/dL, considerada dentro da faixa de normalidade



38

conforme Jain (1993), Kaneko et al. (1997) e Chiquieri et al. (2007). Porém estes
valores foram superiores aos encontrados por Blood et al. (1983) e Fraser (1991), e

inferiores aos valores citados por Costa (2006).

As médias de uréia, creatinina, PST e globulinas séricas ndo apresentaram
variacao (P>0,05) entre os diferentes tratamentos, porém os valores médios
divergem da literatura consultada.

Nas dosagens de uréia, o valor médio encontrado, 31,14 mg/dL, foi superior
aos padrdes normais de referéncia citados em média cerca de 24 mg/dL (FRASER,
1991; MEYER et al., 1995; KANEKO et al., 1997), porém concordou com valores
observados por Chiquieri et al. (2007), que relataram variagao entre 27,36 a 61,30
mg/dL. Numericamente os animais do tratamento Ty apresentaram um maior valor
na uremia, indicando possivel excesso de aminoacidos, especialmente glutamina,
presente em ambos os suplementos avaliados EL e GLN + GLU. A glutamina é a
principal fonte de nitrogénio utilizada na sintese de uréia no figado segundo Bruins
et al. (2000). O nitrogénio aminico da glutamina é utilizado na sintese de
nucleotideos, especialmente requeridos por células de rapida proliferacdo, como as
de mucosa intestinal e do sistema imune (NEWSHOLME, 2001)

Os valores médios de creatinina encontrados neste trabalho, 0,65 mg/dL,
foram inferiores aos citados por Fraser (1991), Meyer et al. (1995) e Kaneko et al.
(1997), acima de 0,8 mg/dL.

Com relacdo a concentracdo de PST, 5,62 g/dL foi proxima apenas dos
valores citados por Fraser (1991); superior aos citados por Pond e Houpt (1978) e
Arantes et al. (2007); e inferior aos publicados por Aikioshi e Gerszten, (1962),
Ferreira Neto et al. (1982), Jain (1993) e Kaneko et al. (1997).

A média de globulinas no presente estudo foi 2,53 g/dL, sendo inferior as
citagdes de Fraser (1991), Jain (1993), Kaneko et al. (1997) e Chiquieri et al. (2007),
0s quais citaram valores minimos e maximos de 3,9 a 6,43 g/dL; foi superior apenas
ao observado por Arantes et al. (2007), 1,27 g/dL, utilizando mesma metodologia.

Os valores superiores encontrados para albumina no soro de leitdes tratados
com EL (P<0,05), possivelmente seja devido a uma melhor absorgéo de proteinas e
aminoacidos a nivel intestinal, sugerindo uma melhor eficacia do tratamento, mesmo

que a EUP nao tenha demonstrado diferencas significativas (TABELA 7). As médias
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de albumina foram superiores no soro de leitdes que receberam EL (T,), embora néo
diferissem de T3 (GLN + GLU), comparados aos que consumiram ragao contendo a
associacao de EL, GLN + GLU (T4), valores médios considerados normais de acordo
com Fraser (1991), Jain (1993), LEMAN et al. (1996) e KANEKO et al. (1997), mas
ligeiramente inferiores aos outros propostos por Chiquieri et al. (2007) e Arantes et
al. (2007).

A relagdo A/G, por outro lado, foi superior nos leitbes tratados com T, e T3,
comparados aos que receberam o tratamento T4, o que pode ser decorrente do bom
perfil biolégico de cada suplemento protéico testado, isoladamente. Como a
concentracao de globulinas estimada nao diferiu entre tratamentos, admite-se que o
perfil imunolégico tenha sido semelhante para todos os leitdes, submetidos ao

mesmo desafio de campo.
4.2.2. Peso dos orgaos digestorios

Os pesos médios relativos dos 6rgaos digestérios (TABELA 11) obtidos no
presente estudo ndo variaram entre si (P>0,05). As médias foram respectivamente:

estdbmago 0,72%, rins 0,63%, pancreas 0,27%, baco 0,18% e figado 2,84%.

Tabela 11. Médias, valores de P e CV obtidos por tratamento para peso relativo dos
orgaos digestorios (%), de acordo com o tratamento.

i Tratamento
Indices Média P>F cVv
T, Tz T3

Estébmago 0,67 0,73 0,76 0,72 0,37 15,72
Rins 0,62 0,67 0,61 0,63 0,29 10,99
Pancreas 0,24 0,28 0,29 0,27 0,11 18,24
Bago 0,20 0,18 0,16 0,18 0,36 29,37
Figado 2,71 2,99 2,82 2,84 0,35 12,48

Os resultados sao semelhantes aos de Costa (2006), o qual ndo encontrou
diferengas no peso dos oOrgaos gastrointestinais de leitbes entre as dietas
suplementadas com diferentes fontes protéicas (EL ou plasma). Concordam também
com Makkink et al. (1994), os quais relataram que o peso do estdmago de leitdes
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desmamados aos 28 dias de idade nao foi influenciado pela fonte protéica apés o
desmame (concentrado protéico de soja ou farinha de peixe comparados ao farelo
de soja).

Entretanto, diferiram dos dados de outros estudos, onde houve variagcdo no
peso de pancreas, supostamente por utilizarem ingredientes protéicos de menor
digestibilidade ou tipos de dietas diferentes.

A resposta idéntica entre os tratamentos (P>0,05) sobre o do peso pancreas
também pode ser explicada pelo tipo de dieta. A secrecao de tripsina pelo pancreas
€ estimulada pelas dietas simples, cuja principal fonte protéica é o farelo de soja,
devido a presenga dos inibidores de tripsina. A inativacdo da tripsina por estes
inibidores presente no farelo de soja estimula o pancreas a se hipertrofiar,
aumentando sua secre¢ado de enzima (BUTOLO, 2002). Quando dietas complexas
sado utilizadas, a presenca de outras fontes protéicas (leite, farinha de soja
micronizada, extrato de levedura, aminoacidos sintéticos, etc.) reduz a inclusao de
farelo de soja, reduzindo os efeitos deste sobre o pancreas. Este efeito das dietas
pode ser comprovado pelos resultados de Makkink et al. (1994), Ferreira (1999) e
Teixeira (1999), os quais demonstraram menor peso do pancreas para leitdbes que
receberam dietas complexas (leite ou farinha de peixe), e Efird et al. (1982), Makkink
et al. (1994), Ferreira (1999) e Teixeira (1999) e Costa et al. (2003), que
demonstraram peso maior do pancreas para leitdes quando receberam dietas
simples (contendo proteina da soja).

Apesar das dietas com nucleotideos serem citadas por influenciar o
crescimento do figado (LOPEZ-NAVARRO et al., 1996), também nao foi observado
este efeito no presente experimento (TABELA 11).

4.2.3. Histomorfometria intestinal

Os valores médios da mensuragdes de altura das vilosidades, profundidade
das criptas e a relacdo HVILOS/PCRIP de duodeno, jejuno e ileo dos leitdes
submetidos aos diferentes tratamentos encontram-se na Tabela 12.

Nao houve diferenga significativa (P>0,05) para as medidas de HVILOS,
PCRIPT ou da relacao HVILOS/PCRIP entre os trés tratamentos observados.



41

Os resultados médios de histomorfometria apresentaram HVILOS bastante
superior aos encontrados por Kitt et al. (2002), os quais relataram HVILOS de
duodeno e jejuno, respectivamente 246 e 188 um, em leitdes, aos 21 dias apos o
desmame.

O valor médio da HVILOS do duodeno também foi superior ao encontrado por
Lopes et al. (2005), quando relataram a altura média de 305 um; entretanto o valor
médio da PCRIP do duodeno foi exatamente igual ao valor encontrado no presente
estudo (124 um) por estes autores.

Por outro lado, Araujo et al. (2006) registraram que a HVILOS no duodeno (365
um) e jejuno (315 um) e a relagdo media HVILOS/PCRIP no duodeno (3,69) e jejuno
(3,64) foram superiores as observadas no presente estudo (TABELA 12).

Tabela 12. Médias, valores de P e CV obtidos por tratamento para histomorfometria
intestinal, de acordo com o tratamento.

) Tratamento

Indices T, T T Média P>F cv
HVILOS (um) 340 361 301 334 0,49 27,83
DUODENO PCRIP (um) 143 126 102 124 0,24 35,17
HVILOS/PCRIP 2,44 3,21 3,31 2,99 0,31 37,44
HVILOS (um) 354 373 334 354 0,74 26,14
JEJUNO PCRIP (um) 139 107 113 119 0,25 30,55
HVILOS/PCRIP 2,70 3,66 3,12 3,16 0,24 32,54
HVILOS (um) 256 269 240 255 0,37 14,88
iLEO PCRIP (um) 126 103 115 115 0,41 28,07
HVILOS/PCRIP 2,08 2,80 2,28 2,39 0,26 33,93

Os valores absolutos para os leitbes consumindo a ragdo com EL
apresentaram HVILOS no duodeno, jejuno e ileo foram superiores (19,53%, 11,67%
e 12,08%, respectivamente) daqueles animais consumindo ragcdo com GLN + GLU
isoladamente (T3). Esta diferengca numérica, pode ser justificada pela, também
observada, diferenga numérica sobre o CRMD entre os tratamentos, o que indica um
efeito positivo do uso de EL sobre o consumo de racdo e manutencdo da mucosa

intestinal em leitdes no periodo do desmame.
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Vilosidades mais estreitas aumentam a absorcdo. Quanto menor a distancia
entre as vilosidades, maior o numero de vilosidades por area, possibilitando o
aumento da superficie de absorcdao. Da mesma forma, quanto maior o comprimento
das vilosidades, maior sera a area de absorcao. Kisielinski et al. (2002) estimou
quantas vezes a superficie de absor¢cdo € aumentada pelas vilosidades quando
comparada a uma superficie lisa. Assim, utilizou as variaveis CV, LV e LC para

chegar a esse resultado.

Tabela 13. Médias' obtidas por tratamento para M, de acordo com o tratamento.

Tratamento
Segmento intestinal Média
T1 T2 T3
DUODENO 14,432 12,652 10,82° 12,63
M JEJUNO 16,68 18,31 19,64 18,21
ILEO 13,09 11,54 12,47 12,37

"Letras diferentes na mesma linha, diferem entre si (P<0,05).
Foi realizado teste de Kolmogorov-Smirnov para verificar se os dados possuiam distribuicdo normal, o que se confirmou.
Optou-se pelo teste de variancia e de “t” comparativo dois a dois.

Quanto ao numero de vezes que a superficie da mucosa intestinal é
aumentada (M), houve diferenga significativa somente no segmento duodeno nas
seguintes condicdes: T1 apresentou maior valor (P=0,0049) de M (14,43) do que T3
(10,82), da mesma forma que T, também foi superior (P=0,0485) do que o Ts,
conforme Tabela 13.

Estes resultados revelam que a utilizagdo de EL isoladamente e a associagao
de EL com GLN + GLU promoveram um aumento da &area de absor¢cdo de
nutrientes. Estes efeitos devem ser considerados benéficos quando se objetiva
promover a saude intestinal dos animais.

O presente estudo revela a importancia da continua pesquisa na utilizacéo de
ingredientes que contenham nutrientes funcionais para garantir o desempenho
adequado dos leitdes. Novos estudos devem ser conduzidos no sentido de
identificar o efeito residual destes tratamentos sobre o desempenho no periodo pés-

desmame até a saida de creche ou ainda até a idade de abate dos animais.
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5. CONCLUSOES

A utilizacdo de extrato de levedura e ou glutamina e acido glutdmico em
dietas de leitdes desmamados possibilitou 0 desempenho e respostas fisiolégicas
semelhantes durante o periodo p6s-desmame.

A superficie de absorcéao intestinal diferiu entre os tratamentos no segmento
duodenal, favorecendo o0s animais que consumiram ragdo contendo extrato de
levedura.
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