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RESUMO

O colostro prioritariamente € conhecido por sua importancia na transferéncia de
imunidade passiva, contudo sua funcdo vai muito além desta. O colostro esta
intimamente envolvido com o desenvolvimento intestinal fornecendo diferentes
nutrientes e esse desenvolvimento reflete diretamente na producédo de carne ou leite
pelo animal. A presenca de fatores de crescimento, insulina e outros compostos
promovem crescimento e diferenciagcdo celular além do desenvolvimento
gastrointestinal, esses fatores de crescimento presentes no colostro séo responsaveis
por estimular o crescimento da mucosa, de enzimas, aumento do tamanho de
vilosidades e da captacéo de glicose. O objetivo do estudo foi compreender o papel
da insulina, IGF-1 e leptina no colostro em correlacdo com metabdlitos plasmaticos
dos bezerros e a relacéo da sua concentragdo com desenvolvimento e ganho de peso
desses animais criados em mesmas condi¢cdes. Foram utilizadas 20 fémeas bovinas
de corte, cruzadas, sendo 12 primiparas (G1) e 8 multiparas (G2) e seus 20 bezerros.
Os animais eram mantidos em sistema extensivo sob pastejo continuo em piquete de
azevém (Lolium multiflorum) durante periodo de paricdo e de colheita de amostras.
Para avaliacdo dos metabdlitos sanguineos foram feitas coletas de sangue Unica das
fémeas para glicose, hematdcrito, proteina, colesterol, triglicerideos, albumina e
insulina, logo apos o parto (TO) e dos bezerros ao nascimento (T0), nas 24 (T24), 48
(T48) e 168 (T168) horas de vida para glicose, hematocrito, proteina, GGT, colesterol,
triglicerideos, albumina, insulina, IGF-1 e leptina. Para analises de gordura, lactose,
brix, proteina, insulina, leptina e IGF-1 do colostro, este foi coletado antes da ingestéo
pelo bezerro. Para avaliacdo de desempenho os bezerros foram pesados ao
nascimento (0) e a cada 30 dias até os 6 meses de vida. Ndo houve diferencas entre
as composicdes de colostro de multiparas e primiparas (P>0,05), a insulina do colostro
teve correlacdo negativa com a lactose colostral e positiva com proteina (P<0,05) e
brix (P<0,05). Ndo houve diferencas nos parametros sanguineos entre multiparas e
primiparas (P>0,05). Entre os bezerros houve diferencas na concentracdo de
colesterol em T24 (P<0,05), GGT em T24 (P<0,05), triglicerideos em T48 (P<0,05) e
também houve diferenca nas concentracdes de insulina em T48 (P<0,05). Em relacéo
ao desempenho os bezerros apresentaram diferengca somente na sexta pesagem
(P<0,05). Nao houve correlacao entre insulina, IGF-1 e leptina colostral e ganho de
peso dos bezerros (P>0,05). A insulina e o IGF-1 presentes no colostro dos animais
estudados nao influenciaram o desempenho final na desmana de bezerros e, apesar
da alta concentracdo de insulina no colostro, ndo ha alteracdes nos parametros
bioquimicos estudados, exceto nos triglicerideos, sugerindo ndo haver absorcéo
desses. Nao houve diferencas na composicdo de colostro entre primiparas e
multiparas criadas em condicbes extensivas, 0s compostos bioativos néao
influenciaram o desempenho de bezerros e estes criados em mesmas condi¢des
apresentam metabolismo semelhante na primeira semana de vida. Mais estudos a
nivel tecidual sdo necessarios para compreensao da presenca de altas concentracdes
de insulina e IGF-1 no colostro bovino.

Palavras-chave: colesterol, glicose, horménios, metabolismo e triglicerideos.



ABSTRACT

Colostrum is primarily known for its importance in the transfer of passive immunity,
however its function goes far beyond this. Colostrum is closely involved with
intestinal development providing different nutrients and this development directly
reflects on the animal's production of meat or milk. The presence of growth factors,
insulin and other compounds promote cell growth and differentiation in addition to
gastrointestinal development, these growth factors present in colostrum are
responsible for stimulating mucosal growth, enzymes, increased villi size and glucose
uptake. The aim of the study was to understand the role of insulin, IGF-1 and leptin in
colostrum in correlation with plasma metabolites in calves and the relationship of
their concentration with development and weight gain of these animals raised under
the same conditions. Twenty crossbred beef cattle were used, 12 primiparous (G1)
and 8 multiparous (G2) and their 20 calves. The animals were kept in an extensive
system under continuous grazing in a ryegrass (Lolium multiflorum) paddock during
calving and sampling period. For the evaluation of blood metabolites, single blood
samples were collected from the females for glucose, hematocrit, protein, cholesterol,
triglycerides, albumin and insulin, soon after calving (T0) and from calves at birth
(TO), at 24 (T24), 48 (T48) and 168 (T168) hours of life for glucose, hematocrit,
protein, GGT, cholesterol, triglycerides, albumin, insulin, IGF-1 and leptin. For
analysis of fat, lactose, brix, protein, insulin, leptin and IGF-1 from colostrum, this was
collected before the first feeding. For performance evaluation, calves were weighed
at birth (0) and every 30 days until 6 months of age. There were no differences
between the colostrum composition of multiparous and primiparous cows (P>0.05),
colostrum insulin was negatively correlated with colostral lactose and positively
correlated with protein (P<0.05) and brix (P<0. 05). There were no differences in
blood parameters between multiparous and primiparous (P>0.05). Among calves,
there were differences in cholesterol concentration at T24 (P<0.05), GGT at T24
(P<0.05), triglycerides at T48 (P<0.05) and there was also a difference in insulin
concentrations at T48 (P<0.05). Regarding the performance, the calves showed a
difference only in the sixth weighing (P<0.05). There was no correlation between
insulin, IGF-1 and colostral leptin and weight gain in calves (P>0.05). Insulin and
IGF-1 present in the colostrum of the animals studied did not influence the final
performance in weaning calves and, despite the high concentration of insulin in the
colostrum, there are no changes in the biochemical parameters studied, except for
triglycerides, suggesting that there is no absorption of these. There were no
differences in colostrum composition between primiparous and multiparous raised in
extensive conditions, the bioactive compounds did not influence the performance of
calves and calves raised in the same conditions showed similar metabolism in the
first week of life. More tissue-level studies are needed to understand the presence of
high concentrations of insulin and IGF-1 in bovine colostrum.

Keywords: cholesterol, glucose, hormones, metabolism and triglycerides.
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1 BIOMOLECULAS PRESENTES NO COLOSTRO E IMPACTO NO
DESENVOLVIMENTO DE BEZERROS

1.1 COLOSTRO, IMUNIDADE E DESENVOLVIMENTO GASTROINTESTINAL

A placentacdo sinepteliocorial cotiledonaria das fémeas bovinas impede a
passagem de moléculas ao feto, incluindo imunoglobulinas e hormonios, isso faz com
que haja a necessidade de absor¢cdo dessas moléculas logo apés o nascimento por
meio do colostro (GODDEN, 2008; LOMBARD et al., 2020). A passagem pelo intestino
de fatores de crescimento ou horménios €& bastante discutida, conforme
discorreremos.

O colostro, primeiro leite recebido pelos neonatos, consiste em uma mistura
de secrecdes lacteas e constituintes do sangue, como moléculas bioativas, que séo
transferidos e acumulados na glandula maméaria durante o periodo pré-parto e tém
efeitos no desenvolvimento pés-natal (GODDEN, 2008; HAMMON et al., 2013;
ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016).

A grande quantidade e interagdo de substancias bioativas presentes no
colostro promovem crescimento celular, sintese de proteinas, melhoram a funcéo de
digest&o e absorcdo no intestino de neonatos (HAMMON et al., 2013). E conhecido
que ha uma diferenga na composicao do colostro e do leite. Uma maior quantidade de
sélidos pode ser observada devido a grande concentracdo de proteina no colostro
pelas imunoglobulinas, a quantidade de gordura e acucares também € maior pois a
energia promovida por elas € importante para a regulacdo da temperatura corporal do
recém-nascido por meio da termogénese, além disso a presenca de minerais e
vitaminas também é aumentada no colostro em comparacdo ao leite (Tabela 1)
(GODDEN, 2008).

A caracteristica mais marcante da colostrogénese é a transferéncia de
imunoglobulinas para a glandula mamaria, com maior importancia para
imunoglobulina G (IgG) que chega a ser de 500g por semana e representa mais de
85% das imunoglobulinas do colostro. Esse processo inicia varias semanas no pré-
parto e cessa imediatamente antes parto, a passagem ocorre por ligacdo a receptores
especificos presentes na membrana plasmatica basal das células secretoras

mamarias, em bovinos esses receptores estdo presentes durante a formacédo do
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colostro, mas ndo mais durante a lactacdo estabelecida (BARRINGTON; PARISH,
2001).

Nas primeiras horas de vida, hd uma capacidade de absor¢cdo de
macromoléculas pelo intestino do recém-nascido num evento de abertura intestinal e
ha passagem ndo seletiva e intacta de imunoglobulinas, apds esse periodo de
aproximadamente 4 horas, o evento de fechamento intestinal leva a uma reducao na
eficiéncia e absorgéo e o intestino se fecha completamente até as 24 horas de vida
(GODDEN, 2008; GODDEN; LOMBARD; WOOLUMS, 2019).

Havia recomendacéo de que o bezerro ingerisse pelo menos 100g de IgG na
administracdo do colostro e era suprida pelo fornecimento em quantidade que
representava 10% a 12% do peso vivo na primeira hora de vida devido ao
desconhecimento por parte dos produtores da qualidade do colostro ofertado
(GODDEN, 2008). Atualmente as recomendacdes sdo de 300g de IgG na primeira
mamada do colostro até 2 horas apds o nascimento ou 400g de IgG, fornecida em
vérias alimentacdes nas primeiras 24 horas de vida para se alcancgar niveis excelentes
de transferéncia de imunidade passiva (TIP) (LOMBARD et al., 2020).

O atraso no fornecimento de colostro em comparacdo ao fornecimento ao
nascimento, além de reduzir a capacidade de absorcao das imunoglobulinas, também
reduz a prevaléncia de bactérias benéficas na mucosa intestinal e que sao
fundamentais para o desenvolvimento imunitario com influéncia sobre a fisiologia geral
do seu hospedeiro. Esse atraso na colonizagdo e a mudanca da microbiota nos
primeiros dias de vida pode acarretar em menor capacidade no enfrentamento de
desafios para o trato gastrointestinal, além da reducdo de desempenho e
produtividade futura (FISCHER et al., 2018).

Animais que recebem colostro de boa qualidade diminuem os custos
veterinarios da propriedade pela reducdo no niamero de animais doentes. Foi também
observada precocidade para concepcao reduzindo a idade em dias, além de um maior
ganho médio diario de peso durante periodo de avaliacdo. Em relagéo a producéo de
leite, foi observado que esses animais, quando adultos, teriam capacidade de produzir
1 Kg de leite a mais por dia (FABER et al., 2005).

O colostro ndo fornece somente imunidade passiva, mas também outros
nutrientes que serdo adquiridos quase 100% pelo bezerro dentro dos dois primeiros
dias de vida e a qualidade do colostro reduz consideravelmente com as ordenhas

passando a leite de transicdo (YANG et al., 2015). Vacas leiteiras alimentadas com
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energia excedente no periodo seco mostraram que houve um aumento nas
concentracdes de insulina e reducéo nos niveis de IgG no colostro em comparacao
com vacas alimentadas com dietas controladas. Estratégias dietéticas adotadas no
periodo pré-parto podem influenciar a composicéo e a qualidade do colostro (MANN
et al., 2016).

Alguns componentes do colostro possuem capacidade antimicrobiana como
a lactoferrina, lisozima e lactoperoxidase, além da competicao por ligacdo nas células
epiteliais do intestino pelos oligossacarideos presentes no colostro, acdo esta que
também fornece protecéo contra patégenos (GODDEN, 2008).

Bezerros que recebem somente colostro ao nascimento tém uma melhor
relacdo de comprimento de vilosidade e profundidade de cripta em comparagdo com
bezerros que recebem somente leite de transicdo ou leite de tanque, isso mostra que
0s componentes do colostro promovem melhor estimulacao na proliferacédo de células
intestinais e aumenta area e capacidade de absorcao dos nutrientes (YANG et al.,
2015).

Em comparagédo com o leite, o colostro possui uma grande quantidade de
fatores de crescimento semelhante a insulina tipo 1 e 2 (IGF-1 e IGF-2), insulina e
prolactina e uma menor quantidade de horménio do crescimento (GH), a presenca
desses fatores de crescimento juntamente com o0s nutrientes modificam o
desenvolvimento gastrointestinal e a capacidade absortiva e digestiva em neonatos
de varias espécies assim como em bezerros (BLUM; HAMMON, 2000).

Tabela 1 — Composicéo do colostro e leite em matéria seca (M.S).

Colostro!
Composicéo Ordenha Ordenha  Ordenha  Ordenha  Ordenha Leite?
1 2 3 4 5

Peso especifico (Kg/L) 1,039 1,037 1,034 1,032 1,029 1,027
M.S (g/Kg) 240 199 151 152 144 122
P.B3 (g/Kg M.S) 555 457 427 339 336 274
Gordura (g/Kg M.S) 265 305 253 326 303 273
Matéria inorganica (g/Kg 44 49 58 55 56 56

M.S)

IGF-1 (ug/L) 341 242 144 167 98 15
Insulina (ug/L) 65,9 34,8 15,8 7,5 7,7 1,1

1Colostro de pool de 24 vacas do estudo

2|eite de pool de 60 a 70 vacas

3 Proteina bruta

Fonte: Adaptado de HAMMON; ZANKER; BLUM, 2000
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1.2 FATORES DE CRESCIMENTO

Com a acado do GH ha sinalizacao nos tecidos para producdo de substancias
mitogénicas que serdo transportadas no sangue e terdo acédo sobre a células-alvo
onde estimulam processos dependentes de GH e, por sua atividade semelhante a
insulina, receberam o nome de fatores de crescimento semelhante a insulina (CURI;
PROCOPIO, 2009)

Os fatores de crescimento, principalmente IGF-1 e IGF-2, sdo peptideos com
cadeias Unicas de pesos moleculares de 7.6 e 7.7 kDa respectivamente, sao
produzidos e secretados na maioria dos 6rgéos e tecidos sem haver armazenamento,
realizam agfes paracrinas, autdcrinas e enddcrinas sobre proliferacé@o, crescimento e
diferenciacdo celular e metabolismo intermediario (MARTINELLI JR; CUSTODIO;
AGUIAR-OLIVEIRA, 2008).

As cadeias polipeptidicas que formam esses fatores podem reter 70% de
homologia entre elas, assim como 50% de homologia com a pro-insulina. A estrutura
de aminoacidos é altamente conservada entre espécies chegando a 100% de
homologia do IGF-1 entre seres humanos, suinos, ovinos e bovinos, enquanto o IGF-
2 apresenta 96% de homologia entre bovinos e seres humanos (ODLE; ZIJLSTRA;
DONOVAN, 1996).

Especificamente o IGF-1 é quase totalmente sintetizado no figado (cerca de
75%), isso ocorre por estimulo do GH, esse fator de crescimento exerce feedback
negativo sobre o eixo somatotrépico de horménio liberador de horménio do
crescimento (GHRH), GH e IGF-1 (LEE; KIM, 2018).

A acdo se da em receptores para IGF-1 (IGF-1R) e este também se
assemelha ao receptor de insulina (RI) com duas subunidades a com 135 kDa e duas
subunidades B com 90 kDa cada. Cada subunidade a se liga a uma subunidade (3
através de pontes dissulfidricas e esse hemi-receptor formado se liga a outro hemi-
receptor também por ponte dissulfidrica formando o receptor completo (Figura 1)
(MARTINELLI JR; CUSTODIO; AGUIAR-OLIVEIRA, 2008; ODLE; ZIJLSTRA;
DONOVAN, 1996). A similaridade entre os receptores de IGF-1 e receptores de
insulina permite que, em células que expressam ambos, haja formacéo de receptores
hibridos com alta afinidade para os fatores de crescimento e de afinidade até 50 vezes
menor pela insulina (MARTINELLI JR; CUSTODIO; AGUIAR-OLIVEIRA, 2008).
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Receptores de IGF-1 tem alta afinidade para IGF-1, seguido de IGF-2 e
insulina, ja o receptor de IGF-2 é uma proteina monomérica com alta afinidade para
IGF-2 e para IGF-1, porém sem afinidade para insulina (ODLE; ZIJLSTRA;
DONOVAN, 1996).

Figura 1 — Receptores de IGF-1, insulina e hibrido insulina/IGF-1
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Fonte: LEE; KIM, 2017.

As concentracdes de IGF-1 e IGF-2 no leite podem sem influenciadas pela
idade, paridade e estagio de lactacdo em diferentes espécies (ODLE; ZIJLSTRA,
DONOVAN, 1996). Foram encontrados niveis mais altos de IGF-1 circulante em vacas
leiteiras primiparas em comparacdo a multiparas, e no colostro em relacéo ao leite
(ODLE; ZIJLSTRA; DONOVAN, 1996). As concentracdes séricas de IGF-2 se mantém
estaveis ao longo da lactacdo e periodo seco, sua diferenca de concentracdo no
colostro é apenas 1,8 vezes maior que no leite e bem mais baixa que as
concentracdes de IGF-1 (ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016).

O IGF-1 presente no colostro pode ser um regulador chave no
desenvolvimento gastrintestinal de bezerros recém-nascidos por estimular o
crescimento da mucosa, enzimas, aumento do tamanho de vilosidades e captacao de
glicose (GODDEN, 2008).

O aumento no numero de receptores para IGF-1, IGF-2 e insulina ocorre no

intestino delgado de bezerros alimentados com colostro por seis vezes em
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comparacao a bezerros alimentados apenas uma vez ou ndo alimentados, o trato
gastrointestinal tem uma taxa de crescimento marcadamente acentuada apds a
ingestdo do colostro e pode ser induzido por fatores de crescimento e insulina
(HAMMON; BLUM, 2002). O aumento nos niveis sanguineos de IGF-1 em bezerros
alimentados mais vezes com colostro ocorre provavelmente por producao endogena
e nao pela absorcao de IGF-1 colostral (HAMMON; BLUM, 1997). Apesar da absorcao
de moléculas nas 24 a 48 primeiras horas de vida, a absor¢cdo e aumento de IGF-1
sérico nas primeiras 24 horas é insignificante ou inexistente (BLUM, 2006).

1.3 INSULINA

A insulina € um hormdénio anabdlico essencial na homeostasia da glicose,
crescimento e diferenciagao celular, formado por peptideos produzido nas células 3
das ilhotas do pancreas, com duas cadeias (a e B) que se interligam por pontes
dissulfeto e possui peso molecular de 5,808 kDa. E sintetizada inicialmente no reticulo
endoplasmatico rugoso na forma de pré-pré-insulina e, apés perder seu peptideo sinal
com 23 aminoacidos, da origem a pré-insulina (86 aminoacidos) e € transportada ao
complexo de golgi para dar origem a insulina (CARVALHEIRA; ZECCHIN; SAAD,
2002; CURI; PROCOPIO, 2009).

Os efeitos da insulina se dao através da ligacdo em receptor de membrana
especifico formado por duas subunidades a e duas subunidades [, a ligacédo a
subunidade a leva a ativacdo da atividade da tirosina quinase da subunidade 3 com
alteracao conformacional e autofosforilacéo e assim fosforilagdo de varios substratos
proteicos, os chamados substratos do receptor de insulina (SRI), dos quais foram
identificados 0 IRS-1 e o IRS-2, mais expressos nos tecidos dos mamiferos. A
fosforilacdo do IRS-1 leva a ativacdo de outros intermediarios da via de sinalizacao da
insulina, desencadeando varias a¢bes do horménio (CARVALHEIRA; ZECCHIN;
SAAD, 2002; CURI; PROCOPIO, 2009).

Ainsulina atua na captacéo de glicose pelas células, diminui a gliconeogénese
e glicogendlise, reduz a lipdlise e aumenta lipogénese, promove sintese de proteina,
atua no crescimento e desenvolvimento do organismo por agdes anabolicas pois
promove divisdo e crescimento celular (CURI; PROCOPIO, 2009; ZINICOLA;
BICALHO, 2019).
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Varios estudos demonstram haver uma diferenca consideravel nos niveis de
insulina plasmatica de vacas peri-parturientes, niveis colostrais e no leite. Valores de
insulina 20 a 100 vezes maior foram encontrados no colostro em comparagao ao
plasma e 35 vezes maior comparado ao leite, essas diferencas corroboram com a
ideia de que ha um transporte ativo para a glandula mamaria (ZINICOLA; BICALHO,
2019).

A insulina colostral é capaz de ativar os receptores IR e IGF-1R presentes nas
paredes do trato gastrointestinal, com sua ac¢éo local ela pode interagir também com
receptores hibridos de insulina e IGF-1 induzindo eventos intracelulares resultando
em respostas bioldgicas que beneficiam o crescimento intestinal com proliferacao de
enterécitos (ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016). Mesmo apdés o
fornecimento oral de doses farmacoldgicas de insulina, ndo foi notado seu aumento
plasmatico ou reducéo dos niveis de glicemia o que mostra que ndo ha uma absorc¢ao
intestinal desse horménio ou a absor¢cdo nao atinge niveis plasmaticos significantes
(GRUTTER; BLUM, 1991). Apesar de haver uma diferenga de concentragdes séricas
de insulina em bezerros nos primeiros dias de vida ap6s a alimentacado com colostro,
esse aumento pode ser devido ao estimulo da lactase intestinal com consequente
maior absorcédo de lactose e, portanto, glicose e galactose (ONTSOUKA; ALBRECHT;
BRUCKMAIER, 2016).

1.4 COLESTEROL

O colesterol é o principal representante dos esterdis encontrado nas células
dos mamiferos (CURI; PROCOPIO, 2009), constituinte natural das membranas
plasmaticas e também precursor de compostos a base de esteréis como a vitamina D
e horménios esteroides. Ele tem uma alta demanda durante periodos de rapido
crescimento e desenvolvimento como na fase fetal e pés-natal quando ha acelerado
crescimento e desenvolvimento de tecidos importantes (ONTSOUKA; ALBRECHT,
2014).

Ele se assemelha aos fosfolipideos em sua estrutura alongada, uma regiao
polar onde se encontra um grupo hidroxila (OH") e é hidrofilico, que o caracteriza como
esteroide, e uma extremidade apolar hidrofébica com uma série de anéis de carbono

que conferem maior rigidez que os fosfolipideos (Figura 2). Na formag&o da bicamada
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lipidica, o colesterol esta disperso entre as moléculas com seu grupo OH-voltado para
0 meio aquoso (CURI; PROCOPIO, 2009).

Figura 2- Estrutura do colesterol.

COLESTEROL

Regido Polar HO

Regido Apolar

Fonte: Curi; Procépio, 2009.

Por sua fungdo de constituinte de membranas, o colesterol tem grande
importancia na sinalizacao celular jA que os receptores ficam nela ancorados, a
ingestdo de colesterol pode influenciar assim a sinalizacéo intestinal via IGF-1 e
insulina. Em bezerros foi demonstrado que ligantes enddgenos influenciam a
absorcao intestinal e niveis plasmaticos de lipideos, esses efeitos sdo cruciais ja que
uma das principais fontes de energia do neonato sao os lipideos (ONTSOUKA;
ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016).

O tecido mamario tem um maior requerimento de colesterol no inicio da
lactacdo e ha uma grande diferenca nos niveis sanguineos de colesterol entre vacas
em periodo seco e em lactacdo, sendo reduzido quando ha inicio da producéo de leite,
porém o colostro tem maior concentragdo em relacéo ao leite maduro (ONTSOUKA,;
ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016).

As concentracfes plasmaticas de colesterol assim como outros metabdlitos
como triglicerideos foram maiores em bezerros alimentados por mais tempo com
colostro em comparacgéo a bezerros alimentados com sucedaneo (HAMMON; BLUM,
1998), houve diferengca também nessas concentracbes quando a ingestdo dos

nutrientes era via colostro comparado aos substitutos do leite (RAUPRICH; HAMMON;
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BLUM, 2000). O status lipidico ndo depende somente da quantidade de gordura
ingerida, mas da ingestéo do colostro sendo o mecanismo desconhecido, porém se
especula que os componentes bioativos do colostro como IGF-1 e insulina s&o
capazes de modificar a digestdo e absorcdo de 4cidos graxos possivelmente por
alterar a atividade de lipase ou proteinas ligadoras de acidos graxos (BLUM;
HAMMON, 2000).

1.5 LEPTINA

A leptina € uma adipocitocina produzida no tecido adiposo (CURI;
PROCOPIO, 2009), na forma circulante é formada por 167 amino&cidos e possuli
massa molecular entre 14 e 16 kDa, sua sequéncia de aminoacidos na proteina
expressa pelo gene obeso (ob/ob) tem alta conservagdo entre espécies com
homologia que chega a 95,6% entre ovinos e bovinos e 88,2% entre ovinos e seres
humanos (CATUNDA et al., 2014).

Ela age nos nucleos hipotalamicos e da sensacdo de saciedade inibindo o
neuropeptideo Y (NPY) que é estimulador dos eferentes parassimpaticos para
sensacao de fome. Ela corrobora com a teoria lipostatica de que a quantidade de
gordura armazenada no tecido adiposo e producdo de substancias que ativam o
hipotalamo, de acordo com suas concentracfes sanguineas, sao responsaveis pela
sensacao de fome ou saciedade, esse papel € claro em ratos, porém mais complexo
em seres humanos (CURI; PROCOPIO, 2009).

Esse horménio esta envolvido na homeostase de energia corporal, secrecédo
de hormonios, reproducéo, imunidade, hematopoiese, angiogénese, diferenciacao e
proliferacdo celular, entre outros. Nos ruminantes seu gene € expresso no tecido
adiposo, nos tecidos fetais, na glandula mamaria, no rimen, abomaso, duodeno e na
glandula pituitaria e tem acdo ndo somente enddcrina no organismo, mas também
paracrina e autdcrina nos tecidos onde é produzido (CHILLIARD; DELAVAUD;
BONNET, 2005).

Estudos in vitro mostraram que o aumento das concentragdes de insulina ou
glicocorticoides estimulam a expresséo de acido ribonucleico mensageiro (RNAm) de
leptina em tecido adiposo, e 0 GH em combinacdo com altas concentracbes de

insulina e dexametasona atenuou essa capacidade (HOUSEKNECHT et al., 2000), a
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producao de leptina € regulada por alteracdes induzidas tanto pela insulina quanto por
glicocorticoides sobre os adipocitos (CATUNDA et al., 2014).

Concentragfes de RNAmM para leptina foram altamente correlacionadas com
concentragbes de RNAm de IGF-1 em tecido adiposo de bovinos tratados com GH,
em animais com balanco energético negativo a administracdo de GH nao foi capaz de
aumentar as concentracdes de RNAm para IGF-1 e exibiram uma regulacdo negativa
sobre RNAm para leptina, isso mostra que a regulagcéo € independente da resposta
ao GH porém ndo provam que a expressao do gene para leptina seja regulada pelo
IGF-1 (HOUSEKNECHT et al., 2000).

Os niveis de leptina encontrados no colostro sdo muito mais elevados que
niveis encontrados em leite maduro, a reducéo das concentrac@es de leptina chega a
56% nos 20 primeiros dias de lactacdo e sua secrecao diaria chega a ser 28% menor
do que no colostro. Apesar da concentracdo plasmatica de leptina ser maior no dia do
parto quando comparado com 7 dias anteriores e nos dias subsequentes ao parto,
ndo foram encontradas correlacdes entre leptina plasmatica e de colostro ou leite,
porém pode haver uma passagem do sangue para glandula mamaria (PINOTTI; ROSI,
2006).

A ingestéo do colostro aumentou 0s niveis sanguineos de leptina em bezerros
lactentes comparado ao consumo de leite em p6 com niveis semelhantes de energia
€ macronutrientes, o que sugere que a presenca de micronutrientes ou fatores de
crescimento incluindo a leptina colostral podem influenciar no aumento desses niveis
(CHILLIARD; DELAVAUD; BONNET, 2005).
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2 RELACAO DA CO[\lCENTRACAO DE INSULINA, IGF-1 E LEPTINA NO
COLOSTRO DE FEMEAS BOVINAS DE CORTE COM METABOLITOS
PLASMATICOS E DESEMPENHO DE BEZERROS

2.1 INTRODUCAO

Até o ano de 2020, o Brasil atingiu a marca de 218,2 milh6es de cabecas de
gado bovino, o crescimento se deu devido a demanda chinesa o que levou a uma alta
no preco do boi gordo e recorde de exportacdo de carne in natura (1,7 milhdo de
toneladas) (IBGE, 2020).

A fase de cria na bovinocultura de corte, que inicia com a reproducao e se
estende do crescimento até a desmama, onde o bezerro atinge cerca de 30% do peso
final de abate (entre 150 e 180Kg) aos 6 meses de idade aproximadamente, tem
importancia na producéo na qual o animal desenvolve sua ossatura, musculos e todos
os sistemas do organismo incluindo enddcrino, imunoldgico e desenvolvimento do
sistema digestorio. Durante esse periodo é necessario um maior cuidado pois reflete
no desenvolvimento, salde e peso final do bezerro e também ha um maior risco em
relacdo a natalidade e mortalidade frente as varidveis ambientais que o bezerro
precisa enfrentar (BARCELLOS et al.,2020).

O adequado fornecimento de colostro garante a transferéncia de imunidade
passiva (TIP) ao recém-nascido. O aumento nas taxas de morbidade e mortalidade
séo conhecidos quando se tem falhas nessa transferéncia. Em bezerros de corte uma
maior morbidade e mortalidade pos-desmame € observada em animais com
concentracdes inadequadas de imunoglobulinas as 24 horas de vida e animais com
adequada concentracdo tem melhor ganho médio diario e peso ao desmame devido
a melhor sanidade nesse periodo (WEAVER et al., 2000).

O colostro é a primeira secrecdo da glandula mamaria apds o parto e néo
contém apenas imunoglobulinas (YANG et al., 2015), mas também € rico em
nutrientes e outras substancias biologicamente ativas que impactam no
desenvolvimento p6s-natal (HAMMON et al., 2013).

Para o estabelecimento da imunidade neonatal, a ingestdo do colostro é um
fator muito importante, o primeiro fornecimento de colostro desempenha um papel
fundamental no desenvolvimento morfolégico e funcional do trato gastrointestinal de
bezerros, além de ser responsavel por mudangas metabdlicas e endocrinas nessa

fase (BLUM; HAMMON, 2000). A presenca de imunoglobulinas é responsavel pela
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TIP e o IGF-1, IGF-2 assim como a prépria insulina, promovem crescimento e
diferenciacéo celular além do desenvolvimento do trato digestério (HAMMON; BLUM,
2002; YANG et al., 2015), a presenca IGF-1 no colostro pode estimular o crescimento
da mucosa, producgdo de enzimas, aumento do tamanho de vilosidades e da captagao
de glicose em bezerros recém-nascidos (GODDEN, 2008).

A comparacao com outros estudos é dificultada pois animais cruzados criados
em condicdo extensiva apresentam variaveis e inumeros fatores que podem interferir
nos resultados encontrados, ainda a literatura é escassa principalmente sobre
componentes bioativos no colostro de gado de corte, sendo nosso trabalho pioneiro
na coleta de dados de animais criados nessas condicdes

O objetivo do presente trabalho foi avaliar as caracteristicas do colostro,
concentracdo de IGF-1, insulina e leptina e analisar os efeitos desses compostos
bioativos. Foi avaliado a correlacdo desses compostos com desenvolvimento e perfil

metabodlico de bezerros de corte.

2.2 MATERIAL E METODOS

2.2.1 Local do Experimento

O experimento foi realizado na Fazenda Dom Brasilio, localizada no municipio
de Porto Amazonas, PR, Brasil. De acordo com a localizacdo geogréfica, a
propriedade esta situada a 25° 35’ 19.3” latitude sul e 49° 55’ 33.9” longitude oeste
com 843 metros de altitude, e possui uma area de 300 hectares, sendo utilizado para
este experimento uma area de 62,4 hectares. O clima regional de acordo com a
classificacdo de Kdppen em Cfb é temperado (mesotérmico), sempre Umido e com
verfes amenos com temperaturas no més mais quente geralmente inferiores a 22°C.
No periodo de inverno a temperatura € de aproximadamente 12°C com acontecimento
frequente de geadas, ja no periodo de verdo a temperatura média é de
aproximadamente 18°C. A precipitacdo pluviométrica média anual € de 1400 mm a
1600 mm, a temperatura média anual é de 17°C e a umidade relativa (UR) média

anual fica em torno de 70% a 75%.
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2.2.2 Animais, Alimentacao e Procedimentos Experimentais

O projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA)
com processo numero 0226012 na data 01/06/2020 (ANEXO 1). Foram utilizadas 20
fémeas bovinas cruzadas, sendo 12 novilhas que se tornariam primiparas (G1) e oito
multiparas (G2) em mesma estacdo de paricAo que passaram por manejo de
inseminacdo artificial em tempo fixo (IATF) no ano anterior o qual é realizado
normalmente de acordo com a rotina da propriedade. O experimento aconteceu
durante o periodo de paricédo estimado dos animais, que durou entre em 14/06/2020
e 21/08/2020 e durante o periodo de aleitamento dos bezerros até os seis meses de
idade, também foram utilizados todos os 20 bezerros nascidos dessas fémeas sendo
6 machos e 6 fémeas filhos de primiparas e 6 fémeas e 2 machos filhos de multiparas.
Os animais foram mantidos em mesmo piquete no periodo de avaliacdo, sobre manejo
forrageiro em pastejo continuo de azevém (Lolium multiflorum), &gua e sal mineral ad
libitum durante periodo de paricdo e primeira semana de vida dos bezerros. Apés o
periodo de coletas de amostras (sete dias), os animais foram levados para novo
piquete de azevém onde tinham contato com outros animais que néo faziam parte do
experimento e, ap6s o periodo de inverno, foram realocados em piquete de campo
nativo onde os bezerros passaram a receber suplementacdo em creep feeding com
mineral especifico para fase de aleitamento (ANEXO B).

Os animais eram acompanhados durante o0 momento do parto para que as
colheitas de amostras ocorressem antes da ingestao de colostro pelos bezerros. Logo
apo0s o parto, o colostro foi colhido das fémeas, através de ordenha manual,
descartando o primeiro jato e armazenado em tubo estéril.

Cerca de 5 ml de colostro fresco foram centrifugados a 3000rpm por 10
minutos para separacdo das trés fases (gordura, soro e proteinas), o sobrenadante
gue representava a gordura era desprezado, o colostro era centrifugado novamente
em mesma velocidade e tempo, o0 sobrenadante era novamente desprezado e entao
a porcéo intermediaria, que representava o soro do colostro, era coletada e separada
em duas aliquotas em eppendorf. As aliguotas e o restante do colostro foram mantidos
refrigerados, as amostras foram encaminhadas ao Laborat6rio de Técnica Operatoria
e Cirurgia Experimental da Universidade Estadual de Ponta Grossa (UEPG) e
armazenados em freezer a -80°C para analises posteriores e também as amostras de

colostro total foram encaminhadas ao Laboratdrio de analises fisico-quimicas do leite
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localizada no Centro Mesorregional de Exceléncia em Tecnologia do Leite da
Universidade Estadual de Ponta Grossa onde foram realizadas as analises de
qualidade.

As amostras de sangue foram coletadas por puncéo venojugular externa
utilizando agulha estéril acoplada a seringa descartavel e armazenadas em tubo
siliconado a vacuo de 10 ml sem anticoagulante e tubo com EDTA (acido
etilenodiaminotetracético) de 5 ml. Nas fémeas parturientes as coletas aconteciam
logo apds o parto (TO: tempo zero) e, nos bezerros, logo apds o nascimento (TO: tempo
zero), as 24 horas (T24: tempo 24h), 48 horas (T48: tempo 48h) e sétimo dia de vida
(T168: tempo 168h).

O sangue foi centrifugado com forca real de centrifugacao igual a 3500rpm,
durante 10 minutos, para a ocorréncia da sinérese do coagulo ou sedimentacdo dos
elementos figurados do sangue, sendo, a seguir, 0 soro € 0 plasma sanguineos
separados por aspiracdo, com auxilio de pipeta automatica, em quatro aliquotas
armazenadas em eppendorf, as amostras foram mantidas refrigeradas e
encaminhadas ao Laboratorio de Técnica Operatéria e Cirurgia Experimental da
Universidade Estadual de Ponta Grossa (UEPG) onde foram conservadas em freezer

a -80°C para posterior analise.

2.2.3 Andélises do Colostro

O soro de colostro foi descongelado em temperatura ambiente para mensurar
insulina por teste ELISA (Ensaio de Imunoabsorcdo Enzimatica) competitivo utilizando
metodologia descrita em kit comercial Biomatik® (EKN46065), a leptina e o IGF-1 do
soro de colostro foram quantificados por teste ELISA tipo sanduiche utilizando
metodologia descrita em kit comercial Biomatik® (EKN46700 e EKN46074
respectivamente), foi realizada a diluicdo do soro de colostro com PBS (solucéo salina
tamponada com fosfato) na proporcdo 1:10 para insulina, para IGF-1 na propor¢ao
1:10 e para leptina na propor¢ao 1:1. Os resultados estdo expressos em pg/mL para
insulina e IGF-1 e ng/mL para leptina.

Para quantificacdo de proteina, o colostro total foi descongelado em
temperatura ambiente e foi realizada diluicdo na proporcédo 1:1 com PBS para analise
de proteina através de meétodo do biureto por reacdo enzimatica colorimétrica, os

resultados estdo expressos em porcentagem.
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O colostro total foi descongelado em temperatura ambiente, uma gota do
colostro foi utilizada para avaliar a concentracéo de imunoglobulinas por refratdmetro
de brix, os resultados estdo expressos em porcentagem. O restante do colostro foi
utilizado para analise de gordura pelo método de butirdometro de Gerber, com diluicdo
na proporcao de 1:1 com agua destilada para melhor leitura dos resultados e a anélise
de lactose foi feita pelo método Lane-Eynon, as analises de gordura e lactose foram
realizadas conforme a metodologia do Manual de Métodos Oficiais para Andlise de
Alimentos de Origem Animal (BRASIL, 2018), com resultados apresentados em

porcentagem.

2.2.4 Andlises Sanguineas

No momento da coleta a glicemia dos animais era verificada imediatamente
com um glicosimetro portatil (Accu Check Active Roche®), onde uma gota de sangue
era colocada em tira reagente do aparelho e o resultado aparecia instantaneamente,
os resultados foram expressos em mg/dL.

Para determinacdo do hematdcrito, foi utilizado sangue a fresco coletado em
tubo com EDTA através da técnica de microhematocrito (FARRAND, 1976), o plasma
era utilizado para a determinacdo inicial de proteina plasmatica através de
refratometria, 0s resultados foram expressos em porcentagem e g/dL
respectivamente.

As amostras de soro sanguineo foram descongeladas em temperatura
ambiente no momento das andlises. Para quantificacdo de proteina total foi utilizado
método do biureto por reacdo enzimatica colorimétrica, triglicerideos e colesterol
foram mensurados utilizando método enzimético colorimétrico, a analise de albumina
foi realizada por reacao colorimétrica de verde de bromocresol, a atividade enziméatica
de gama glutamil-transferase (GGT) foi mensurada por reagédo enzimética, todas as
analises foram realizadas seguindo a metodologia descrita pela utilizagdo de kit
comerciais padrdo da marca Ebram® em analisador bioquimico semiautomatico BIO-
200.

A insulina do soro sanguineo de vacas e bezerros foi quantificada por
teste ELISA competitivo, a leptina e o IGF-1 do soro de bezerros foi quantificado por
teste ELISA tipo sanduiche como descrito anteriormente para soro de colostro

utilizando mesmo kit e metodologia. Foi feita diluicdo do soro sanguineo com PBS na
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proporcao de 1:5 na realizacao do teste para IGF-1 para que fosse possivel a deteccao
das concentracdes. Os resultados estdo expressos em pg/mL para insulina e IGF-1 e

ng/mL para leptina.

2.2.5 Desempenho

Ao nascimento e a cada 30 dias os bezerros eram pesados até completarem
seis meses, que corresponde ao periodo de aleitamento na bovinocultura de corte. A
pesagem era feita em brete com balanca mecanica para posterior avaliacdo do peso
e do ganho médio diario, ajustado diminuindo o peso anterior do peso atual e o valor

era dividido pelo numero de dias entre uma pesagem e outra.

2.2.6 Andlise Estatistica

Os resultados obtidos dos grupos para as analises de sangue, colostro e pesagens
foram submetidos a analises estatisticas por testes que avaliam as diferencas das
variaveis entre os grupos estudados e correlacfes entre as variaveis encontradas. A
avaliacdo estatistica foi realizada utilizando o programa GranphPad Prism 6 pelo teste
t de student, para comparacao entre duas médias, com intervalo de confianca em 95%
(P<0,05).

Para comparacao dos dados foi utilizado o médulo correlagdo do programa
GranphPad Prism 6.

2.3 RESULTADOS

2.3.1 Andélises de Colostro

Os dados encontrados nas avalicdes dos componentes do colostro estéo

apresentados na Tabela 2.
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Tabela 2 - Valores médios (+ desvio padrdo) dos componentes dos colostros avaliados de 12
primiparas (G1) e 8 multiparas (G2).

Avaliacdo Gl G2
Brix (%) 25,61+5.342 26,33+£5.432
Lactose (%) 4,09+2.052 4,13+0.882
Gordura (%) 5,01+3,482 6,80+3,062
Proteina (%) 26,73+7,542 30,10+7,022
Insulina (pg/mL) 81455,22+9635,742 84061,17+8005,292
IGF-1 (pg/mL) 17769,9247911,662 17007,82+11753,072
Leptina (ng/mL) 35,68+0,592 35,89+0,552

Letras iguais na mesma linha em mesmo tempo ndo denotam diferenca significativa (P>0,05), letras
diferentes denotam diferenca (P<0,05).
Fonte: A autora

N&o houve diferenca entre colostro de primiparas e de multiparas em qualquer
um dos parametros avaliados (P>0,05).

Quanto a correlacdo entre os componentes do colostro, os resultados podem

ser observados na tabela 3.

Tabela 3 - Coeficientes de correlacdo entre 0s componentes presentes no colostro.
Componentes do Colostro

Insulina Igf-1 Leptina Lactose gordura Brix Proteina
Insulina 0,106 0,127 -0,507* 0,014 0.894* 0,539*
Igf-1 0,307 -0,311 0,159 -0,022 0,283
Leptina -0,020 0,304 -0,067 0,298
Lactose 0,038 -0,462* -0,262
Gordura -0,096 0,762*
Brix 0,463*

Correlacdes seguidas de asterisco (*) apresentam diferenca significativa (P<0,05).
Fonte: A autora

Na avaliagéo dos resultados houve uma correlagdo moderada negativa entre a
lactose e a insulina, fraca negativa entre lactose e brix e correlacdes ocorreram entre
insulina e brix sendo forte positiva, moderada positiva entre insulina e proteina,

moderada positiva gordura e proteina e fraca positiva entre proteina e brix.

2.3.2 Anadlises Sanguineas

Os resultados de analises hematoldgicas, bioguimicas e imunoenziméaticas de

primiparas e multiparas estao apresentados na Tabela 4.
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multiparas (G2) logo apds o parto.
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Parametro G1 G2
Glicose (mg/dL) 87,92+20,322 88,56+21,282
Hematdcrito (%) 42,75+5,502 43,44+4,982
PPT BIO (g/dL)* 8,38+0,552 8,96+0,712
PPT REF (g/dL)? 9,55+0,552 10,13+0,652

Colesterol (mg/dL) 92,15+16,422 92,96+28,872

Triglicerideos (mg/dL) 26,50+6,122 26,89+4,772

Albumina (g/dL) 2,61+0,092 2,47+0,072
Insulina (pg/mL) 12404,51+646,212 12767,38+656,902

Letras iguais na mesma linha em mesmo tempo ndo denotam diferenga significativa (P>0,05), letras

diferentes denotam diferenca (P<0,05).

1Proteina plasmatica total pelo método biureto
2Proteina plasmatica total pelo método refratometria
Fonte: A autora

N&o houve diferenca entre parametros sanguineos de primiparas e multiparas

logo apdés o parto (P>0,05). A insulina circulante de ambas as categorias no momento

do parto foi 6,5 vezes menor do que a observada no colostro.

Quanto aos bezerros, os resultados das analises sanguineas sdo mostrados

na Tabela 5.
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Tabela 5 - Valores médios (+ desvio padrdo) das variaveis sanguineas avaliadas em bezerros filhos de primiparas (BP) e bezerros filhos de multiparas (BM)

nos tempos 0, 24,

48 e 168 horas.

Tempo de Coleta (horas)

T0

T24 T48 T168
Variaveis BP BM BP BM BP BM BP BM
((fr:'g/‘fie) 66,22428,272  49,75:6,65  117,00:28,00°  113,00+16,008  103,00+29,00° 119,00427,008  115,00+29,002 1+26:00£27.00
Hem('f,‘/toc)’c”to 40,004,002 46,007,002 34,004,002 38,00£10,000  34,0046,00 37,008,002 35,00£6,000 40,007,002
PPT BIO* + a + a + a + a + a + a + a + a
(/L) 5,48+0,81 4,800,39 7,82+1,47 8,54+1,35 7,58+1,32 9,09+1,67 7,18+1,96 7,86+0,86
2
PP(EI(F;LE)F 6,53+10,57% 7,200,637 8,87+1,242 9,96+1,30 8,88+1,15 9,62+1,197 8,82+0,822 9,200,612
Colesterol 5 " a + a o4 a 29414, 20b + a +12.97a +12 88a + a
(ma/dL) 6,59+7,68 16,97+4,01 34,32+6,96 58,22+14,20 49,30£9,93%  6591%12,972  84,88+1288%  84,99+18,77
Triglicerideos + a + a + a + a + a + b + a + a
maidL) 26,04+9,89 15,83+4,32 36,21+16,84 32,61£28,35 40,79+18,2°  60,82+31,85°  46,34324.452  42,73%15,09
Albumina a b a a a a a a
(@/dL) 2,4620,17 1,8740,10 2,13+0,16 2,25:0,14 2,50+0,14 2,32+0,14 2,43+0,18 2,2310,11
GGT? a a a b
L) 42,94+89,25 38,47+50,58°  473,43%354,462  204,65+147,83
insulina  9292,43£266,52  9249,154329.64 g0 75 15 550 gagpa1s17671e OMATOAELTOL 99772841753  9677,16£22798 9718 97+178,
(pg/mL) a a 42 2 a 812
IGF-1 19875,84+4468, 20051,47+2168, 12669,6645254,  11783,30£6926,
(pg/mL) 442 452 182 64a
Leptina 17,82+0,292 17,50+0,372 18,200,222 18,03+0,122
(ng/mL)

Letras iguais na mesma linha em mesmo tempo ndo denotam diferenca significativa (P>0,05), letras diferentes denotam diferenca (P<0,05).
1Proteina plasmatica total pelo método bioquimico

2Proteina plasmatica total pelo método refratometria
8 Gama glutamiltransferase
Fonte: A autora
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N&o houve diferenca entre as concentracfes de glicose, hematocrito, proteina,
IGF-1 e leptina entre bezerros filhos de primiparas e de multiparas independente do
tempo de coleta (P>0,05). Os bezerros nasceram com um hematécrito mais elevado
e esse reduziu em T24 e se manteve nos outros tempos sendo pouco maior em
bezerros de filhos de multiparas em T168.

A glicemia ao nascimento (TO) foi aproximadamente metade do valor
encontrado nas outras coletas, houve um aumento significativo e diferenga (P<0,05)
com 24 horas e se manteve em niveis semelhantes até as 168 horas de vida. A
proteina plasmética apresentou o mesmo comportamento, porém com leve reducao
em T168. Houve diferenca nas concentracbes de proteina quando comparado
métodos de avaliacdo, os valores pelo método de refratometria foram maiores que os
valores encontrados no método biureto pela diferenca do fibrinogénio.

Em relacdo ao colesterol, bezerros filhos de multiparas tiveram maior
concentracdo (58,22mg/dL) em comparacdo a bezerros filhos de primiparas
(34,32mg/dL) em T24 (P<0,05). Os triglicerideos de bezerros filhos de multiparas
foram maiores em T48 (P<0,05). Tanto colesterol quanto triglicerideos apresentaram
aumento significativo entre TO e os demais tempos, porém o colesterol teve aumento
crescente até as 168 horas e triglicerideos tenderam a reduzir nesse tempo.

A albumina mostrou ter diferenca entre bezerros filhos de multiparas e
bezerros filhos de primiparas em TO (P<0,05), porém em comparacao aos tempos ela
nao apresentou aumento significativo entre os grupos.

Quando observado GGT, bezerros filhos de primiparas apresentaram maior
concentracdo e houve diferenca em T24 (P<0,05). Houve aumento significativo em
T24 comparado ao TO (P<0,05).

Houve diferenca nas concentracdes de insulina entre os bezerros em T48 e
foi maior em bezerros filhos de multiparas (P<0,05). A concentracdo de insulina
encontrada no soro de bezerros em todos os tempos foi entre 8 a 9 vezes menor que
a encontrada no soro de colostro.

Os bezerros tanto filhos de multiparas quanto filhos de primiparas nasceram
com grande quantidade de IGF-1 circulante e houve reducdao em T24, a concentracéo
sanguinea de IGF-1 ao nascimento foi 0,89 vezes maior que o valor encontrado no
colostro e apos 24 horas essa quantidade passou a ser 1,40 vezes menor que a
concentracdo do colostro, mesmo apoés a ingestdo. Apesar de nédo haver diferenca

entre os grupos em mesmo tempo (P>0.05), notou-se que ha diferenca entre os
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tempos (P<0,05). A leptina sanguinea foi igual entre os grupos e entre 0s tempos
(P>0,05), os valores de leptina circulante dos bezerros foi metade do valor encontrado
comparado aos valores de colostro.

Os coeficientes de correlagdo entre compostos bioativos do colostro (insulina,
IGF-1 e leptina) e metabolitos sanguineos dos bezerros em todos os tempos de coleta
foram estimados. A insulina presente no colostro mostrou uma correlacdo fraca
negativa com os triglicerideos de bezerros em T24 (r = -0,455; P<0,05), porém n&o
teve influéncia sobre colesterol em nenhum dos tempos, também teve correlacao fraca
negativa com a glicemia em T48 (r = -0,484; P<0,05). O IGF-1 do colostro teve
correlacdo fraca negativa com glicemia de bezerros em T24 (r = -0,465; P<0,05). A
leptina mostrou correlagcdo moderada positiva com triglicerideos em T48 (r = 0,554;
P<0,05) e moderada positiva com glicemia (r = 0,510; P<0,05) e fraca positiva com
PPT (r = 0,434; P<0,05) em T168. Para as correlacbes, os bezerros ndo foram
divididos entre filhos de primiparas e de multiparas por ndo haver diferenca

significativa entre os componentes do colostro como citado anteriormente.

2.3.3 Desempenho Animal

As médias de pesos das sete pesagens de bezerros filho de primiparas
e de multiparas estdo apresentadas na Tabela 6. Bezerros filhos de multiparas
nasceram mais pesados e se mantiveram mais pesados ao longo do experimento,
mas somente houve diferenca na ultima pesagem (P<0,05) em relagdo aos bezerros

filhos de primiparas.

Tabela 6 - Média de pesos (+ desvio padrédo) de bezerros de primipara (BP) e bezerros de multiparas
(BM) ao nascimento (0) e a cada 30 dias (1, 2, 3, 4, 5, 6) até o desmame.

Pesagem BP BM
0 32+52 38172
1 62+112 76+62
2 85+152 102+102
3 113+232 139+152
4 128+262 164+222
5 141+272 182+182
6 1604282 206+20°

Letras iguais ha mesma linha em mesmo tempo ndo denotam diferenca significativa (p>0,05), letras
diferentes denotam diferenca (p<0,05).
Fonte: A autora
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Embora néo tenha diferenca significava nos pesos nos primeiros meses, cabe
ressaltar que bezerros de vacas sdo mais pesados do ponto de vista numérico e iSso
em sistemas de producdo é economicamente melhor.

O ganho de peso dos bezerros pode ser visto na figura abaixo (Figura 3).

Figura 3 - Ganho de peso (Kg/dia) de bezerros de primiparas (BP) e bezerros de multiparas
(BM) entre cada pesagem.
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Fonte: A autora

N&o houve diferenca (P>0.05) quanto ao ganho de peso dos bezerros entre
cada pesagem. N&o houve correlacdo (P>0,05) entre a concentragao de insulina, IGF-

1 e leptina no colostro com o ganho de peso dos animais.

2.4 DISCUSSAO

Valores encontrados para glicose plasmatica de multiparas e primiparas séo
mais altos que os referidos em literatura (KANEKO, 2008; POGLIANI; BIRGEL, 2007).
Um aumento da glicemia no momento do parto pode ser observado devido ao estresse
e também ao aumento das concentragdes de glucagon e glicocorticoides que reduzem
0s niveis de glicogénio hepatico (GRUMMER, 1995). Os resultados encontrados para
albumina e proteina foram pouco maiores que valores ja citados (KANEKO, 2008), o

aumento de proteina sérica juntamente com albumina pode estar relacionado a um
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bom fornecimento de proteina dietética através da pastagem de azevém (Lolium
multiflorum).

Os valores de triglicerideos apesar de elevados (KANEKO, 2008), estdo dentro
de valores encontrados para vacas em final de gestacédo, também foram observadas
alteracdes fisioldgicas nos valores de triglicérides relacionados a gestacao, paricao e
lactacdo, o que implica na utilizacdo de valores de referéncia especificos para cada
fase (POGLIANI; BIRGEL, 2007).

Em bezerros ha uma reducdo nos niveis de hematécrito dos animais apés o
nascimento (KURZ; WILLETT, 1991; RAUPRICH; HAMMON; BLUM, 2000), isso
ocorre devido ao aumento do oxigénio para oferta tecidual pela respiracdo pulmonar
e que eleva os niveis de 2,3 difosfoglicerato o qual compete com a hemoglobina pela
ligacdo de oxigénio e resulta em menores niveis de eritropoetina plasmatica com
consequente reducdo da producdo de eritrécitos nos primeiros dias de vida
(DELIVORIA-PAPADOPOULOS; RONCEVIC; OSKI, 1971), ha também um efeito
hemodiluidor devido a grande quantidade de proteinas vindas do colostro e destruicdo
dos eritrocitos fetais.

Os resultados obtidos para imunoglobulinas nesse trabalho ndo diferiram entre
colostro de multiparas e primiparas. Em revisédo feita por McGee e Earley (2018)
concluiu-se que nao havia diferenca estatistica nas concentracdes no colostro dessas
categorias em gado de corte. Os valores encontrados para porcentagem de brix nessa
pesquisa foram dentro do esperado. Houve uma boa correlacéo entre porcentagem
brix e radioimunoensaio (RIA) na estimativa de IgG no colostro (DEELEN et al., 2014),
valores acima de 21% e 22% de brix representam mais de 50g IgG/L e indicam um
colostro de alta qualidade e propicia uma boa TIP (BUCZINSKI; VANDEWEERD,
2016; QUIGLEY et al., 2013). A ordem de paricao pode interferir na concentracao de
anticorpos colostrais, vacas mais velhas e em diferentes ordens de paricdo tendem a
apresentar uma maior concentracdo de anticorpos no colostro devido a maior
exposicdo a agentes patogénicos (AHMANN; STEINHOFF-WAGNER; BUSCHER,
2021; GODDEN, 2008), embora essa diferenca ndo tenha sido encontrada nesse
trabalho.

A correlacdo positiva entre insulina e proteina colostral e também porcentagem
brix, pode ser explicada. A absor¢cdo de aminoacidos pela glandula mamaria para a
producdo de proteina do leite pode ser auxiliada pela insulina (LAARVELD;
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CHRISTENSEN; BROCKMAN, 1981), assim como a precipitacdo de caseina com alta
concentracdo de insulina sugere interacéo entre elas (ARANDA et al., 1991).

Um aumento na proteina plasmatica dos bezerros apds o nascimento ocorre
apos a ingestdo do colostro, principalmente pelas imunoglobulinas (KURZ; WILLETT,
1991). Igualmente como as imunoglobulinas, a maior absorcdo de GGT ocorre nas
primeiras horas de vida e a rapida reducdo desses niveis com o0 passar dos dias
demonstra sua absorcao colostral (BLUM; HAMMON, 2000; BRAUN et al., 1982;
ZANKER; HAMMON; BLUM, 2001). Uma maior concentracdo de GGT € encontrada
no colostro em relacdo ao leite, essa diferenca é ainda maior quando comparada ao
plasma. Em bezerros recém nascidos ha uma diferenca plasméatica de até 78,5 vezes
maior apés a ingestao do colostro (BRAUN et al., 1982). Valores de GGT plasmatico
nas 24 horas de vida estdo acima dos requeridos para indicar que houve absorcao
colostral (PERINO; SUTHERLAND; WOOLEN, 1993). A GGT € uma enzima
relacionada as membranas e presente em varios tecidos bovinos, ela tem funcdo na
passagem de aminoacidos e tem alta atividade na secrecéo de fluidos como o colostro
(BAUMRUCKER, 1979). Como novilhas em primeira cria ainda estdo em fase de
desenvolvimento da glandula mamaria, € possivel que uma maior quantidade de GGT
esteja presente em sua secrecdo mamaria e assim tenha maior fornecimento ao
bezerro, o que explicaria o fato de bezerros filhos de primiparas no nosso estudo
apresentarem valores mais altos de GGT sérico apds ingestédo do colostro.

Os valores encontrados para gordura, proteina e lactose foram iguais entre
colostro de multiparas e primiparas. Em trabalho realizado por Morrill et al. (2012) a
gordura foi maior para vacas em primeira lactacao, ja lactose foi maior na terceira e,
quanto a proteina, ndo houve diferenca entre lactacdes. A gordura tende a ser maior
na primeira lactacdo em vacas de leite (GROSS; KESSLER; BRUCKMAIER, 2017),
isso pode ser devido ao efeito de diluicdo que ocorre em lactacdes posteriores com
maior producao leiteira (KESSLER; BRUCKMAIER; GROSS, 2020). Os valores de
gordura foram semelhantes aos observados em outros trabalhos, porém os valores
encontrados de lactose e proteina foram maiores do que os citados em literatura,
podendo ser atribuido a um efeito de diluigdo (MORRILL et al., 2012; MONTANHOLLI
et al., 2013).

A leptina presente na secrecao lactea pode ser produzida pelas células do
tecido mamario, dependentes da fase de lactacdo, ou ser transferida do sangue

materno, porém as contribui¢cdes dessas fontes ainda ndo sdo esclarecidas (PINOTTI;
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ROSSI, 2006). Os valores encontrados para concentracdo de leptina foram maiores
gue os ja citados em literatura tanto no colostro (KESSER et al., 2017; PINOTTI;
ROSSI, 2006) quanto no plasma de bezerros (BLUM et al., 2005; KESSER et al.,
2017).

Correlacdes positivas ocorreram entre a leptina colostral e triglicerideos,
glicemia e proteina ambos plasmaticos, porém a interacdo com esses compostos nos
tempos encontrados ndo é clara. Em nosso trabalho, uma variacdo plasmética
insignificante ocorreu entre os tempos. A leptina colostral pode ser absorvida pelo
bezerro aumentando os niveis plasmaticos apos alimentacdo (BLUM et al., 2005;
KESSER et al., 2017). O efeito da leptina sobre comprimento intestinal e altura de
vilosidades em leitdes neonatos, assim como a presenca de receptores para leptina
no intestino delgado de suinos sugerem que esse horménio tenha algum papel na
maturacao intestinal (PALIN; FARMER; DUARTE, 2017).

Em nossos resultados ndo houve diferencas nas concentracdes de insulina
colostral entre primiparas e multiparas. No estudo realizado por Zinicola e Bicalho
(2019) mostrou que primiparas podem ter o dobro da concentracdo de insulina no
colostro em comparacdo a multiparas. A insulina presente nas secrecoes lacteas é
proveniente do sangue com inameros receptores nas células da glandula mamaria,
como seu mecanismo de acao envolve internalizacdo e degradacao de grande parte
da insulina nos lisossomos, é possivel que haja uma modificacdo na via do epitélio
mamario para permitir que haja passagem de insulina intacta (ARANDA et al., 1991).
Ela se acumula na glandula mamaria no periodo pré-parto durante o final da gestacéo
e em quantidades 3 a 10 vezes superiores ao encontrado no leite (ODLE; ZIJLSTRA,;
DONOVAN, 1996), porém o mecanismo de transporte e taxa de degradacao durante
a producéo de colostro requerem mais estudos (MANN et al., 2016).

No presente estudo uma maior quantidade de insulina colostral foi observada
em relagdo a concentracdo plasmatica nas duas categorias de fémeas. Maiores
concentracdes de insulina no colostro em comparacéo ao plasma foram observadas
em vacas de leite no periodo pré-parto, sendo essa diferenca maior em primiparas
(ZINICOLA; BICALHO, 2019). Em nossa pesquisa, com a coleta realizada no dia do
parto, ndo foi possivel a observacdo a correlacdo entre valores colostrais e
plasmaticos. Nao houve correlacéo entre insulina plasmatica e colostral em vacas de
leite no sétimo dia pré-parto e dia do parto (ZINICOLA; BICALHO, 2019), no entanto

para coletas entre 1 a 3 dias pré-parto houve uma correlagcdo positiva que pode ser
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devido a um incremento de insulina sérica com gradiente de passagem para glandula
mamaria levando a altas concentracbes no colostro (MANN et al.,, 2016), essa
diferenca sugere um transporte ativo de insulina do sangue a glandula mamaria
(ZINICOLA; BICALHO, 2019).

ConcentragcBes plasmaticas de insulina nas fémeas foram maiores que as
observadas em outros trabalhos com vacas de leite (ONTSOUKA; ALBRECHT;
BRUCKMAIER, 2016; ZINICOLA; BICALHO, 2019). Vacas com aptidao leiteira
passam pela fase de transicdo com alterac6es endocrinas mais evidentes, ha um
maior aporte de energia direcionado ao Utero e glandula mamaéaria, sendo assim, ha
um declinio das concentracdes basais de insulina e secrecao de insulina induzida por
glicose para que se reduza a captacdo de glicose pelos érgdos e aumente a
disponibilidade para glandula mamaria, além de uma resisténcia a insulina para
poupar ainda mais glicose com baixos niveis de insulina e favorecendo lipdlise,
protedlise e gliconeogénese (BOSSAERT et al., 2009; ZINICOLA; BICALHO, 2019).
Isso explicaria o fato de haver correlacdo negativa entre insulina e lactose colostral,
ambos de origem sanguinea, pois quanto maiores os niveis de insulina plasmatica,
maior o uso de glicose como fonte de energia para outros tecidos e menor a
disponibilidade para glandula mamaria na sintese de lactose. Com isso, vacas de
corte como as utilizadas nesse estudo apresentam aptiddo diferente, sem
necessidade de supressdo de insulina no periodo de transicdo ja que o leite é
destinado somente ao bezerro com menor producdo e assim os niveis de insulina
plasmatica sdo mantidos, mesmo com altos niveis de insulina circulante ndo houve
reducao da lactose colostral.

Apesar da alta concentracdo de insulina do colostro em nosso trabalho, os
niveis plasmaticos de insulina dos bezerros se mantiveram com poucas variacées na
primeira semana de vida, assim como 0s niveis de glicemia e triglicerideos. Os niveis
de glicose sao baixos ao nascimento (KURZ; WILLETT, 1991). Os altos valores de
glicose apos as 24 horas de vida podem ser explicados por niveis pos prandiais, ja
gue no momento das coletas ndo se sabia ao certo o horario da ultima mamada. Ha
aumento nos niveis de glicemia apdés a oferta de alimento aos bezerros (KURZ;
WILLETT, 1991; RAUPRICH; HAMMON; BLUM, 2000).

Em nosso trabalho, houve um aumento dos niveis de triglicerideos até as 48
horas de vida. As concentragcfes de triglicerideos em bezerros neonatos dependem

da absorcao de gordura e podem ser influenciadas pela quantidade e momento da
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ingestdo do colostro (HAMMON; BLUM, 1998), um aumento nos niveis seéricos de
triglicerideos € observado nos 3 primeiros dias de vida dos bezerros alimentados com
colostro (RAUPRICH; HAMMON; BLUM, 2000). Houve uma correlagao negativa entre
insulina colostral e triglicerideos séricos de bezerros em 24 horas. De acordo com
Lipinski et al. (2017), o fornecimento de insulina oral para ratos adultos, juntamente
com a alimentacao foi capaz de reduzir os niveis séricos de triglicerideos, glicemia de
jejum e aumentou o peso intestinal ileal distal, indicando uma acéo da insulina em
nivel intestinal ou hepético, influenciando a producédo de triglicerideos contudo, o
mecanismo ndo € conhecido.

A administracdo de insulina oral e subcutanea também foi capaz de reduzir
niveis de colesterol e triglicerideos, porém o efeito da insulina sobre o metabolismo
lipidico ndo é claro, sugerindo algumas hipoteses como uma influéncia sobre
expressdo génica lipogénica em hepatdcitos ou, devido a localizacdo de seus
receptores nas por¢des apicais e basolaterais dos enterdcitos, a insulina oral pode ter
um efeito inibitério desconhecido sobre a absor¢éo de lipideos (SHEHADEH et al.,
2003).

Em estudo realizado por Rauprich, Hammon e Blum (2000) os valores séricos
de insulina ndo foram afetados por grandes ou baixas quantidades de colostro ingerido
ou sucedaneo. Em leitdes recém-nascidos o fornecimento de insulina oral juntamente
com férmula de leite foi capaz de estimular o aumento de massa intestinal ileal com
maior peso de mucosa e atividade de dissacaridase (lactase e maltase), mas sem
outras alteracbes concomitantes no soro (insulina, glicose, cortisol) (SHULMAN,
1990). Esses fatos reforcam a ideia de que a insulina vinda do colostro ndo é
absorvida, como em experimento realizado por Grutter e Blum (1991), mesmo com o
uso de insulina exégena no colostro, ndo houveram alteracées nos niveis plasmaticos
de insulina e glicose.

Hammon e Blum (2002) demonstraram que a alimentacdo com colostro em
bezerros até 8 dias de idade foi capaz de aumentar o niumero de receptores de
insulina, IGF-1 e IGF-2 nos diferentes segmentos do intestino. A insulina colostral ativa
receptores do tipo IR e IGF-1R além de ter agcdo em receptor hibrido de insulina e IGF-
1, todos presentes na parede do trato gastrointestinal, a interacdo da insulina com
esses receptores leva a ativacdo de eventos em cascata intracelulares e com efeito
benéfico ao crescimento intestinal, além de ser importante para utilizacdo de glicose
pelas células intestinais e sua proliferacdo (ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER,
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2016). A insulina foi capaz de aumentar a vida de enterécitos e consequentemente
houve maior acumulo de lactase, assim como alterou a taxa de sintese e
decomposicao de proteinas igualmente como age em outros tecidos (SHULMAN,
1990).

Os valores encontrados para IGF-1 colostral nesse trabalho foram menores que
os encontrados em literatura (BLUM; HAMMON, 2000; HAMMON; ZANKER; BLUM,
2000, RAUPRICH; HAMMON; BLUM, 2000). Em nosso trabalho os valores
plasmaticos de IGF-1 de vacas e novilhas ndo foram mensurados para que
pudéssemos correlacionar aos valores colostrais. Apesar dos mecanismos pelo qual
o IGF-1 chega a secre¢cdo mamaria ndo serem completamente estabelecidos, estudos
mostram que o IGF-1 sanguineo é contribuinte e que o fluxo de sangue colabora com
0 aumento das concentragcdes (BAUMRUCKER; BLUM, 1993). Isso demonstra que
animais com diferentes aptiddes apresentam perfis metabdlicos distintos. Altos niveis
de IGF-1 séo encontrados no colostro em comparacao ao leite, essa diferenca pode
ser de 500 a 600 vezes (MALVEN et al., 1987; ODLE; ZIJLSTRA; DONOVAN, 1996)
e nao tem sido relacionada ao efeito de diluicdo, j& que ndo houve correlacdo dos
niveis de IGF-1 com volume de leite (ONTSOUKA, 2014).

Foram observadas maiores concentracfes de IGF-1 plasmatico em primiparas
em comparacao a multiparas (TAYLOR et al.,, 2004), o que mostra que 0s niveis
circulantes em vacas leiteiras podem sem influenciados pelo nimero de paridades
(ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016) e também pela raca e estagio de
lactacdo em diferentes espécies (ODLE; ZIJLSTRA; DONOVAN, 1996).

Os valores plasmaticos de IGF-1 dos bezerros foram menores que 0S
encontrados por Hammon e Blum (2000) e Rauprich, Hammon e Blum (2000) apés a
alimentacdo com colostro, porém esses mesmos autores citam que ha uma reducéo
desses niveis ao longo da primeira semana de vida e que o aumento de IGF-1 no
sangue apos a alimentacdo é devido ao fornecimento de nutrientes e a producao
endogena. Mesmo com a ingestéo colostral, nossos valores de IGF-1 reduziram, iSso
colabora com estudos que demonstram que esse fator de crescimento nédo é
absorvido de forma oral. Segundo Vacher, Bestetti e Blum (1995), quantidades
suprafisiolégicas de IGF-1 recombinante sdo necessarias para demonstrar absorcao
em jejuno e essa absorcao € de curta duracdo, aléem disso, IGF-1 vindo naturalmente
do colostro demonstra efeitos primariamente em trato gastrointestinal e seus efeitos

sistémicos ap0Os absor¢cdo sdo muito pouco provaveis.
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A correlacédo negativa entre IGF-1 colostral e glicemia as 48 horas ndo pode
ser explicada por sua acéo sistémica, ja que conforme literatura essa € inexistente.
N&o se tem efeito direto do IGF-1 colostral sobre glicose ou metabolismo de glicose
dependente de insulina em bezerros (HAMMON et al., 2013).

Além da insulina, os fatores de crescimento como o IGF-1 estéo relacionados
ao desenvolvimento gastrointestinal de bezerros neonatos agindo sobre a mucosa e
producgéo de enzimas (GODDEN, 2008) e, assim como ela, o IGF-1 colostral tem agao
sobre a mucosa gastrointestinal e suas a¢des paracrinas e autocrinas sobre o intestino
se dao pela ligagcdo com receptores IGF-1 e IR que leva a um aumento do tamanho
de vilosidades e proliferacdo de células da cripta (ONTSOUKA; HAMMON; BLUM,
2004). O fornecimento de colostro em comparacéo a outras substancias fornecidas a
recém nascidos de diferentes espécies demonstrou diferenca notavel quanto ao
desenvolvimento e producdo de acido desoxiribonucleico (DNA) intestinal desses
animais (XU, 1996). A distribuicdo de receptores ao longo do intestino pode variar com
base na localiza¢do no trato gastrointestinal, idade gestacional, dieta fornecida ou pela
associacao desses fatores (ONTSOUKA; ALBRECHT; BRUCKMAIER, 2016), porém
receptores para IGF-1 sdo mais evidentes em células da cripta, 0 que estaria
relacionado a uma maior proliferacdo dessa regido e também a regido ileal é a mais
responsiva ao IGF-1 oral com maior ligacéo e proliferacdo celular, assim como ocorre
com a insulina, sugerindo um mecanismo de acdo comum através dos receptores
(ODLE; ZIJLSTRA; DONOVAN, 1996).

Em porcos a administracdo parenteral de IGF-1 aumentou a espessura da
mucosa, submucosa e camada muscular com crescimento longitudinal e transversal
do trato gastrointestinal (TGI), absorcdo de sédio e absorcdo de nutrientes
dependente de sdédio, ja a administracdo enteral aumentou crescimento das
vilosidades e atividade da lactase (BLUM, 2006). Uma acao mitogénica como fator de
progressdo durante a sintese de DNA ou na fase S do ciclo celular é atribuida ao
tratamento oral com IGF-1 com aumento na proliferacao celular, assim como ele pode
aumentar a vida util dos enterocitos diminuindo a apoptose (BURRIN et al., 1996).

A nao correlagédo entre os compostos bioativos colostrais (insulina, IGF-1 e
leptina) com ganho de peso dos bezerros mostra que o colostro ndo teve influéncia
no desempenho desses animais, fato que também ndo houveram diferencas de
composicao entre os colostros, apesar da qualidade do colostro ser igual, a producao

e qualidade do leite posteriormente n&o foi mensurada, uma diferenca em qualidade
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ou quantidade de leite fornecida aos bezerros no periodo de aleitamento pode explicar
0 maior peso e ganho de peso em bezerros filhos de multiparas como foi no nosso
trabalho. Apesar da ordem de parto ndo ter efeito sobre a persisténcia de lactagéo
(PIMENTEL et al., 2006), a producao de leite em vacas primiparas, principalmente aos
dois anos de idade, tende a ser menor que em vacas adultas, essa producao tende
aumentar até os 5 anos de idade, estabilizar e declinar apés os 8 anos de idade e
cerca de 50% do peso do bezerro ao desmame aos 6 meses de idade esta relacionado
ao consumo de leite (ROVIRA, 1996).

2.5 CONCLUSAO

E possivel concluir que o colostro de primiparas e multiparas de corte em
condicBes extensivas ndo possuem diferenca na composicdo bromatolégica e em
concentracdo de bioativos. Bezerros de primiparas e de multiparas sao
metabolicamente semelhantes nos primeiros dias de vida. A insulina e o IGF-1
presentes no colostro dos animais estudados n&o influenciaram no desempenho final
na desmana de bezerros e, apesar da alta concentracao de insulina no colostro, ndo
ha alteracdes nos parametros bioquimicos estudados, exceto nos triglicerideos. Os
resultados demonstram que a insulina e o IGF-1 n&o sao absorvidos. A continuidade
desse trabalho para avaliar a concentracao de insulina e IGF-1 no colostro e posterior
avaliacdo do epitélio intestinal e tecido hepatico se faz necessario para buscar o
entendimento fisiol6gico da acdo desses compostos bioativos e esclarecer fungéo de

altas concentracdes de insulina no colostro.
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ANEXO A — CARTA DE APROVACAO PARA USO DE ANIMAIS
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Carta
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAD
COMISSA0 DE ETICA NO USO DE ANIMAILS

CARTA DE APROVACAO

Proscessod Process CEUA; 02260012

Protocols UEPG: 200000017 190-8

Titulbe: Relacio da concentracio de msuling no colestre de fmeas bovinas com metabilitos plasmdticos,
desempenho ¢ andlise parasitobigica em bezermos

Interessado; Leandro Cavalcante Lipinski

Data de Entrada: 16032020
Resultado: Aprovado

Consideragibes

A Comissio de Frica no Uso de Animais da Universidade Estadual de Ponta Grossa (CEUA-UEPG) certifica
que o5 procedimentos utilizando animais no projeto de pesquisa acima especificado estio de acordo com a
Direiriz Brasileira para o Cuidado e a Utilizagio de Animais para fins Cientificos e Diditicos (DBCA),
estabelecida pelo Conselho Macional para fins de Experimentagio Animal {COMNCEA) e com as normas
internacionais para a experimentachio animal. Dessa forma, fica sutorizads a wilizacio de 20 fémeas bovinas
die 400 a 350 kg e de 20 bezerros | 10 machos e 10 fémeas), com peso aproximado de 40 kg, para a execucio
desse projeto.

Ponta Grossa, 01 de junbo de 2020

Profa. Drra. Luciana da Silva Leal Karolewski
Coordenadora da Comissiio de Etica no Uso de Animais CEUA-UEPG
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ANEXO B — MINERAL UTILIZADO PARA CREEP FEEDING

Minercorte Bezerros Creep
Descrigdo:
Suplemento mineral para bovinos.

Nivei=z de Garantia:

FGeforo (Min.) .weeioceerieeerinannnnmanaecnananannsnnes 26,00 gikg
CAICIO (MIM.o) uueeeeocaeceenaceraannnomanacnannassas 100,00 gfkg
CAICIO [(MAX.) v ieeeeoeaeeenaneraamanomnaeaenassas 110,00 g/fkg
ERXOFre [(MIN.) cueeeeenneranntaannsoannsnansnnnns 20,00 glkg
Magnésio (MIn.)eeeeceeeesnasrnannnsnnnsnnnas T7.000,00 mglkg
S6dio (Min.).ivuiswsiosnassnnanrtaannnsnnnsnnnnnnmns 30,00 gfkg
Cobalto (Min.)iswssasaassnanraannnosannsnannassns 30,00 mg/kg
Cobre (Min.).viesescancssansnsaannasnnnssannnas 600,00 mg/kg
Cromo (Minm.)...eeeeoceeeieeernannnomameoananasnnes 1,00 mg/kg
Ferro (Mim.)...eeeiceeeccincecaranannnnnnnennaan-1.000,00 mg/kg
Todo (Mim.) ..o eeeeeocaeeemecaraamanomancenannassas 40,00 mg/kg
Mangan®s (Min.).eeeeeeserannartoannsnsannsnensala 000,00 myfkg
SelEnioc (MIN.) .eeeieesuntasassanasrannasoanansns 10,00 mg/kg
Zinco (Min.) ... eeevanmecomnnrnamansmensnnnan 2.500,00 mg/kg
FlOor (Ma3X.) i viuerioannconanrtasnsnnsannsnannnsn 260,00 mg/kg
Vitamina & (Min.).iceeectnnsartaansnnannnsnnns 40.000,00 Ul/kg
Vitamina D (Mim.) ...ccerineernennnnmnnacnnnns 4.000,00 Ul kg
Flavomicing (Min.) ..eeecieeernnecnnanaacanansn 140,00 mg/kg
i 1 O T 600,00 mg/kg
Frotelna Brutd (Mim.)....eeeieemennonaeconnnaesas 132,00 g/lkg

Indicagdes:

Suplemento mineral para bovinos. Contém macro & microminerais, vitaminas e aditive
para melhoria da eficidneociz alimentar - Flavomicina indicado para bovinos de corte
- bezerrozs - novilhos.

Modo de usar:

Produto pronto para usc.

Fornecer MINERCORTE BEZERRODS CREEP & liwre disposic8c dos animais em cochos
apropriados — ccbertos, no sistema de creep- feeding.

Apresentagdo:
Sacoz de 30 kg
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