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RESUMO 
 

Ariane Dantas. PERFIL HORMONAL E AVALIAÇÃO ULTRASSONOGRÁFICA 

HEMODINÂMICA DA GLÂNDULA MAMÁRIA DE BÚFALAS EM DIFERENTES 

CATEGORIAS. Botucatu - SP. 2016. 69 f. Tese (Doutorado) - Universidade 

Estadual Paulista “Júlio de Mesquita Filho”, Faculdade de Medicina Veterinária 

e Zootecnia. 

 

O objetivo do presente trabalho foi delinear parâmetros hemodinâmicos e avaliar 

sua relação com os principais hormônios envolvidos na mamogênese de búfalas 

mestiças Murrah em diferentes estágios fisiológicos. Utilizou-se 24 animais 

separados de acordo com a categoria (n= 6): bezerras, novilhas, gestantes e 

lactantes, com idades iniciais de zero, 12, 24 e 48 meses, respectivamente, 

criadas extensivamente. Realizou-se a cada 28 dias, ultrassonografia Doppler, 

colheita de sangue e pesagem, durante um ano (bezerras e novilhas) e 10 meses 

(gestantes e lactantes). Foram determinados os índices de resistividade (IR) e 

pulsatilidade (IP) e o diâmetro interno (DI) das artérias mamárias pela 

ultrassonografia. Foram mensuradas as concentrações plasmáticas de 

progesterona (P4), fator semelhante a insulina tipo I (IGF-I), insulina (IN), 

hormônio do crescimento (GH) e estradiol (17β-E2). Utilizou-se ANOVA com 

medidas repetidas, correlação de Spearman e regressão não linear múltipla, 

considerando nível de significância de 0,05. Nas bezerras e novilhas, houve 

redução de IR e IP e aumento do DI (P<0,0001) do primeiro ao último mês de 

avaliação, contudo, não houve diferença estatística para os índices 

hemodinâmicos entre as artérias mamárias cranial e caudal. Nas bezerras, 

detectou-se correlação do IR com o IP (r= 0,94; P<0,0001) e com o DI (r= -0,98; 

P<0,0001) e também, do IP com o DI (r= -0,98; P<0,0001). Nas novilhas o IR 

também correlacionou-se com o IP (r= 0,99; P<0,0001) e com o DI (r= -0,95; 

P<0,0001) e o IP com o DI (r= -0,98; P<0,0001). Nas gestantes e lactantes, a 

artéria mamária caudal apresentou diferença significativa para os índices 

hemodinâmicos, apresentando nas gestantes, menor IR (P<0,0001) e maior DI 

(P<0,0001), nos cinco e três meses finais do estudo, respectivamente; e nas 

lactantes, maior DI durante os sete primeiros meses (P<0,0001). Houve 

correlação do IR com o IP, tanto nas gestantes (r= 0,98; P<0,0001) quanto nas 



lactantes (r= 0,91; P<0,0006), bem como do IR com o DI nas gestantes (r= -0,98; 

P<0,0001) e nas lactantes (r= -0,95; P<0,0001). Houve também correlação entre 

o IP e o DI, nas gestantes (r= -0,98; P<0,0001) e nas lactantes (r= -0,82; 

P<0,0046). Nas bezerras, os três parâmetros Doppler correlacionaram-se 

significativamente com as concentrações plasmáticas do IGF-I, GH e P4 

(P<0,05), enquanto que nas novilhas, houve correlação do IR, IP e DI apenas 

com o IGF-I e P4. Nas gestantes e lactantes, o IR, IP e o DI correlacionaram-se 

com o IGF-I, IN e o 17β-E2, sendo que nas gestantes, o IR, IP e o DI 

correlacionaram-se também com a P4 (P<0,05). O peso corporal teve efeito 

linear sobre o IR (R2= 0,97; P= 0,0054) e o DI (R2= 0,97; P= 0,0069) nas bezerras 

e influência quadrática sobre o IR (R2= 0,97; P= 0,0116) e o DI (R2= 0,97; P= 

0,0001) nas novilhas, assim como, efeito quadrático sobre o DI, nas gestantes 

(R2= 0,99; P< 0,0001) e lactantes (R2= 0,95; P= 0,0002). Os índices 

hemodinâmicos das artérias mamárias refletiram a ação hormonal avaliada e 

permitiram inferir o desenvolvimento mamário de búfalas mestiças Murrah 

durante as diferentes fases de crescimento, gestação e lactação. 

 

Palavras-chave: mamogênese, fluxo sanguíneo mamário, avaliação Doppler, 

regulação hormonal, búfalas leiteiras   

 



ABSTRACT 
 

HORMONAL PROFILE AND MAMMARY GLAND HEMODYNAMIC 

ULTRASOUND EVALUATION OF BUFFALOES IN DIFFERENT CATEGORIES.  

Botucatu - SP. 2016 69 f. Thesis (Ph.D.) - Universidade Estadual Paulista “Júlio 

de Mesquita Filho”, Faculty of Veterinary Medicine and Animal Science. 

 

The objective of this study was to delineate hemodynamic parameters and to 

evaluate its relationship with key hormones involved in mammogenesis of 

crossbred Murrah buffaloes in different physiological stages. We used 24 animals 

divided according to the category (n= 6): calves, heifers, pregnant and lactating 

females with early ages of zero, 12, 24 and 48 months, respectively, raised 

extensively. Every 28 days, Doppler ultrasound examinations, blood analysis and 

weighing were held over one year (for calves and heifers) and over 10 months 

(for pregnant and lactating females). There were determined resistivity index (RI) 

and pulsatility index (PI) and internal vessel diameter (ID) of the mammary 

arteries by ultrasound. Plasma concentrations of progesterone (P4), insulin-like 

growth factor 1 (IGF-I), insulin (IN), growth hormone (GH) and estradiol (17β-E2) 

were measured. We used repeated measures ANOVA, Spearman correlation 

and non-linear multiple regression considering 0.05 significance level. In calves 

and heifers, a reduction of RI and PI and increased ID (P<0.0001) from first to 

last month's assessment, however, there was no statistical difference in 

hemodynamic indices between the cranial and caudal mammary arteries. All 

heifers, RI correlation was detected with PI (r= 0.94; P<0.0001), and ID (r= -0.98; 

P<0.0001) and also PI with ID (r= -0.98; P<0.0001). In heifers RI also correlated 

with PI (r= 0.99; P<0.0001) and DI (r= -0.95; P<0.0001) and PI with the ID (r= -

0.98; P<0.0001). In pregnant and lactating females, the caudal mammary artery 

showed a significant difference to the hemodynamic indices, showing on 

pregnant females a lower RI (P<0.0001) and a higher ID (P<0.0001) during the 

five final three months of the study, respectively; and in lactating females, higher 

DI during the first seven months (P<0.0001). There was correlation of RI with the 

PI, in pregnant females (r= 0.98; P<0.0001) and in lactating females(r= 0.91; 

P<0.0006) and RI with ID in pregnant (r= -0.98; P<0.0001) and in lactating 

females (r= -0.95; P<0.0001). There was also a correlation between PI and ID, in 



pregnant (r= -0.98; P<0.0001) and in lactating  females (r= -0.82; P<0.0046). In 

calves, the three Doppler parameters were significantly correlated with the 

plasma concentrations of IGF-I, GH and P4 (P<0.05), while in heifers correlation 

of PI, ID and only IGF-I and P4. In pregnant and lactating females, RI, PI and ID 

correlated with IGF-I, IN and 17β-E2, and in pregnant females, RI, PI and ID 

correlated well with P4 (P<0.05). Body weight had linear effect on RI (R2= 0.97; 

P= 0.0054) and ID (R2= 0.97; P= 0.0069) in heifers and quadratic influence on RI 

(R2= 0 97; P= 0.0116) and ID (R2= 0.97, P= 0.0001) in heifers, as well as 

quadratic effect on ID in pregnant (R2= 0.99, P<0.0001) and lactating females 

(R2= 0.95; P= 0.0002). Hemodynamic indices of mammary arteries reflected the 

assessed hormonal action and allowed to infer the mammary development of 

crossbred Murrah buffaloes during the different stages of growth, pregnancy and 

lactation. 

 

Keywords: mammogenesis, mammary blood flow, evaluation Doppler, hormone 

regulation, dairy buffaloes 
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1. INTRODUÇÃO E JUSTIFICATIVA 

 

O Brasil possui aproximadamente 1.320.000 de cabeças de búfalos 

distribuídas pelo país, com o maior efetivo desta espécie encontrando-se na 

região Norte (66,49%), seguida das regiões Sudeste (11,32%), Nordeste 

(9,11%), Sul (8,06%) e Centro-Oeste (5,00%) (Instituto Brasileiro de Geografia e 

Estatística- IBGE, 2016). Entre os anos de 2010 e 2011, a criação de búfalos no 

país teve crescimento de 7,8%, o que demonstra a excelente capacidade de 

adaptação dessa espécie ao manejo e às condições ambientais, bem como o 

significativo potencial de expansão da atividade em nosso país (IBGE, 2016). 

No Brasil, os búfalos são tradicionalmente criados objetivando a produção 

de carne (MARIANTE; MCMANUS; MENDONÇA, 2003), porém a produção de 

leite vem crescendo e apresentando-se como uma nova alternativa à pecuária 

leiteira (JORGE et al., 2006). Segundo relatório do IBGE (2016), os produtores 

brasileiros notaram o potencial de mercado e passaram a investir mais nesta 

atividade. A produção brasileira de leite de búfala destinada à industrialização 

apresenta crescimento médio de 25% ao ano desde 2001 e estima-se que a 

produção de leite seja superior a 92 milhões de litros por ano, destacando-se a 

região sudeste do país, que apresenta uma desenvolvida cadeia produtiva de 

leite e derivados (IBGE, 2016). 

Em rebanhos leiteiros, o conhecimento dos aspectos relacionados 

principalmente ao desenvolvimento da glândula mamária é fundamental, uma 

vez que o crescimento e diferenciação do tecido mamário são fatores 

importantes e determinantes aos índices produtivos do rebanho (AKERS, 2002).  

O desenvolvimento mamário é regulado por mecanismos endócrinos que, 

por interações sincronizadas, permitem o desenvolvimento de diferentes 

estruturas em distintas intensidades de crescimento. A ação hormonal inicia-se 

ainda no desenvolvimento embrionário e persiste ao longo da vida pós-natal; 

sendo essencial nas diferentes fases de crescimento (HOVEY; TROTT; 

VONDERHAAR, 2002).  

Segundo Capuco et al. (2001), a avaliação hormonal pode ser utilizada como 

parâmetro de estudo da mamogênese e do desempenho produtivo na 

bovinocultura de leite. Contudo, estudos envolvendo a influência, controle e as 

interrelações hormonais no desenvolvimento mamário de búfalas leiteiras, são 
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escassos, todavia, a realização dos mesmos, é de grande interesse para a 

atividade leiteira.  

O conhecimento do desenvolvimento da glândula mamária de animais de 

produção é importante tanto para o veterinário quanto para o produtor, pois bons 

resultados na criação de animais leiteiros dependem da correta aplicação de 

conhecimentos práticos alicerçados em princípios teóricos básicos e bom uso de 

práticas biotecnológicas. Dessa forma, a ultrassonografia, técnica de diagnóstico 

por imagem, já consagrada na medicina humana, entretanto, de uso crescente 

na medicina veterinária (CARVALHO et al., 2009), apresenta-se como uma 

importante ferramenta de avaliação da glândula mamária de vacas, cabras e 

ovelhas (FASULKOV et al., 2012), sendo o número de estudos sobre alterações 

fisiológicas, anatômicas e funcionais mamárias de búfalas ainda insuficiente. 

De posse de informações, quanto a avaliação in vivo da estrutura mamária 

e valores de referência para interpretação dessas informações, se poderá 

conhecer e acompanhar o desenvolvimento da glândula em tempo real 

(NISHIMURA et al., 2011). Isto posto, o presente estudo justifica-se pela 

importância do conhecimento do estado funcional e metabólico mamário, 

apresentando implicações importantes e pioneiras na área de produção de 

búfalas leiteiras, bem como representa nova linha de pesquisa e raciocínio no 

campo da biotecnologia animal.  

Assim, o objetivo do presente trabalho foi o de avaliar, com ultrassonografia 

Doppler, as características hemodinâmicas da artéria mamária de búfalas 

mestiças Murrah em diferentes estágios fisiológicos, como forma de 

monitoramento in vivo do desenvolvimento mamário, bem como sua relação com 

o desempenho corporal e os principais hormônios envolvidos no processo de 

mamogênese.  

 

2. REVISÃO DA LITERATURA 
 

2.1. Anatomia e morfogênese da glândula mamária de fêmeas bubalinas 
A glândula mamária é uma glândula cutânea modificada, cuja função nas 

fêmeas é a síntese e secreção de leite. Está presente em todos os mamíferos 

em número, localização, tamanho e conformação variáveis, segundo as 
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diferenças anatomorfológicas de cada espécie (CAPUCO; AKERS, 2009; 

LEFEVRE; SHARP; NICHOLAS, 2010; OFTEDAL, 2012). 

A fêmea bubalina possui quatro glândulas mamárias também chamadas de 

quartos mamários (quartos mamários anteriores direito e esquerdo; e quartos 

mamários posteriores direito e esquerdo) e mesmo número de tetas. O conjunto 

formado pelas glândulas mamárias é denominado de úbere, o qual está 

localizado na região inguinal do corpo do animal. Cada quarto mamário 

representa uma unidade glandular independente, ou seja, são anatômica e 

fisiologicamente distintos (DAVIDSON; STABENFELDT, 2014). 

As características externas da glândula mamária da fêmea bubalina, 

assemelham-se com as das bovinas e a estrutura histológica do tecido glandular 

é similar entre as diferentes espécies de mamíferos (DAVIDSON; 

STABENFELDT, 2014). 

 Cada glândula é formada por duas estruturas principais: o parênquima 

mamário e o estroma, sendo a proporção entre os dois tecidos regulada por 

mecanismos hormonais. O parênquima mamário é composto pelos alvéolos, 

pequenos ductos e tecido conjuntivo. Os alvéolos são as unidades funcionais de 

produção de leite da glândula mamária durante a lactação. O leite produzido nos 

alvéolos é drenado para os ductos, posteriormente para a cisterna da glândula e 

depois para as tetas e o meio externo (DAVIDSON; STABENFELDT, 2014).  

Já o estroma é constituído por vasos sanguíneos e linfáticos, linfonodos, 

nervos e tecido adiposo. O estroma está presente envolvendo e acomodando as 

estruturas intramamárias, bem como favorecendo o desenvolvimento do 

parênquima mamário (HOVEY; AIMO, 2010; DAVIDSON; STABENFELDT, 

2014).  

O úbere é fixado à parede ventral do abdômen do animal pelo sistema 

suspensor, que é composto pela pele, tecido subcutâneo, ligamentos 

suspensórios laterais superficiais e profundos, e também pelo ligamento 

suspensor mediano, que é o responsável pela maior parte da força necessária 

para manter o úbere fixado sob a pelve (DYCE; SACK; WENSING, 2010). 

O suprimento sanguíneo da glândula mamária de ruminantes é realizado 

pela artéria aorta caudal, que na região inguinal emite as artérias ilíacas comuns 

direita e esquerda (Figura 1) (a partir desse ponto a rota passa a ser bilateral), 
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que posteriormente ramificam-se em artérias ilíacas externas e a seguir em 

artérias pudendas externas (DYCE; SACK; WENSING, 2010; POPESKO, 2012). 

 

 
FIGURA 1. Vascularização (irrigação arterial e drenagem venosa) da glândula 

mamária de uma vaca 

Fonte: Bragulla et al., 2011. 

 

A artéria pudenda externa segue dorsocaudalmente em direção à glândula 

mamária e ao penetrar nas metades direita e esquerda do úbere, emite os ramos 

cranial e caudal (Figura 2), formando as artérias mamárias cranial e caudal 

(artéria mamária cranial direita e esquerda; e artéria mamária caudal direita e 

esquerda), as quais suprem as porções craniais e caudais de cada metade do 

úbere, respectivamente (DYCE; SACK; WENSING, 2010; POPESKO, 2012). 

Numerosos ramos desses vasos são emitidos, fornecendo sangue para todas as 

partes da glândula mamária, fator importante, pois para cada 1 litro de leite 

produzido é necessária a circulação de aproximadamente 500 litros de sangue 

pelo tecido mamário (PROSSER et al., 1996).  
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FIGURA 2. Suprimento sanguíneo e inervação dos órgãos genitais e da glândula 

mamária in situ da vaca; vista lateral esquerda  
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1 Músculo oblíquo externo do abdome; 1’ aponeurose do músculo oblíquo externo do 

abdome; 2. Músculo grácil, músculo adutor e músculo semimembranáceo; 3. Acetábulo; 

4. Nervo e artéria femoral; 5. Artéria femoral profunda, veia femoral; 6. Veia femoral 

profunda; 7. Nervo genitofemoral; 8. Artéria e veia pudenda externa; 9. Vasos linfáticos 

eferentes do úbere; 10. Artéria e veia mamária cranial; 11. Artéria e veia mamária 

caudal; 12. Linfonodo mamário; 13. Veia perineal ventral, nervo perineal profundo; 14. 

Veia epigástrica cranial superficial; 15. Corpo do úbere; 16. Papila da mama (teta); 17. 

Círculo venoso da papila da mama; 18. Plexo venoso da papila da mama; 19. Vasos 

linfáticos superficiais do úbere. 

Fonte: Popesko, 2012. 

 

Quanto ao sistema venoso mamário, este é composto por veias que 

acompanham a rota arterial já descrita anteriormente (Figura 1) e também pelas 

veias abdominais subcutâneas. Ambas conduzem sangue para a veia cava 

caudal que por sua vez leva para o coração (DYCE; SACK; WENSING, 2010; 

POPESKO, 2012). 

Já o sistema linfático da glândula mamária é constituído por dois linfonodos 

mamários presentes dorsocaudalmente em cada metade do úbere e vasos 

aferentes e eferentes, que juntos formam um plexo linfático responsável pela 

condução da linfa e proteção da glândula contra infecções (DYCE; SACK; 

WENSING, 2010; POPESKO, 2012). 

A inervação do úbere é realizada por dois tipos de fibras, as aferentes e 

eferentes, ambas oriundas da região lombar da medula espinhal. Os nervos 

aferentes são responsáveis pela inervação tanto da porção cranial como caudal 

do úbere, bem como o flanco e parede abdominal adjacente, conduzindo os 

impulsos nervosos para o sistema nervoso central (Figura 2). Enquanto as fibras 

nervosas eferentes inervam os músculos lisos que circundam os vasos 

sanguíneos e, portanto, regula o abastecimento de sangue no úbere, além de 

inervar o sistema de ductos, esfíncter e as células mioepiteliais que contornam 

os alvéolos, atuando diretamente no reflexo de ejeção do leite (DYCE; SACK; 

WENSING, 2010).  

Quanto ao desenvolvimento mamário, este inicia-se no período pré-natal e 

persiste ao longo de toda a vida reprodutiva do animal. Ocorre de forma dinâmica 

e é compreendido por etapas bem definidas, onde acontecem mudanças 
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morfofuncionais que preparam a glândula para a lactação (DAVIDSON; 

STABENFELDT, 2014). 

Durante o período antenatal, o desenvolvimento da glândula mamária 

consiste na migração e agregação de células do ectoderma para formar, 

respectivamente, a banda mamária, linha mamária e botões mamários primários 

e secundários (Figura 3), os quais designam a disposição da glândula mamária 

no corpo do animal (AKERS, 2002; SINGH; ROY, 2003a; CHALLANA et al., 

2014). À medida em que o feto se desenvolve, ocorre a formação dos ductos, 

cisterna da glândula e, externamente, as tetas (ROWSON et al., 2012).  

 

 

FIGURA 3. Mamogênese durante o período pré-natal  

Fonte: Senger, 2005. Tradução: Ariane Dantas 

Crista mamária Crista mamária 

Botão Mamário Primário 

Botão Mamário Secundário 

Cristas Mamárias 
Cristas mamárias são o tecido epidérmico 
espessado que dá origem à glândula mamária. 

 

Botão Mamário Primário 
O tecido epidérmico espessado começa a 
desenvolver-se e penetrar no mesênquima 
(derme). 

Botão Mamário Primário 
 

Botão Mamário  

Secundário 

Botão Mamário Secundário 
O botão mamário primário começa a enviar 
ramos que penetram na derme. 

 

Ducto lactífero 

Células mioepiteliais 

Canalização 
 

Canalização 
Os botões secundários ramificados começam a 
alongar-se e infiltram-se ainda mais 
profundamente. Finalmente eles começam a 
formar canais (canalização) que darão origem ao 
sistema de ductos da glândula. As células 
mioepiteliais circundam as porções terminais da 
glândula em desenvolvimento. 

 



8 
 

 

Próximo ao nascimento, os sistemas vascular e linfático, os tecidos 

conjuntivo e adiposo e também o ligamento suspensor médio da glândula 

mamária do feto já estão formados, contudo, o parênquima mamário não está 

presente (ROWSON et al., 2012). 

Ao nascimento, o desenvolvimento da glândula mamária é relativamente 

pequeno e corresponde ao crescimento dos tecidos conjuntivo e adiposo, bem 

como os ductos mamários (SINGH; ROY, 2003b). Durante a primeira etapa de 

crescimento, o desenvolvimento mamário ocorre de forma isométrica, ou seja, o 

crescimento ocorre proporcionalmente ao desenvolvimento corporal (SERJSEN; 

PURUP, 1997). Os sistemas vascular e linfático estão essencialmente 

organizados como ficarão no úbere já desenvolvido, no entanto, poucos alvéolos 

são formados (HOVEY; McFADDEN; AKERS, 1999; HINCK; SILBERSTEIN, 

2005; STERNLICHT, 2006).  

Quando próximo do início da puberdade, o desenvolvimento da glândula 

mamária passa a ser alométrico positivo, isto é, superior à taxa de 

desenvolvimento corporal (SERJSEN, 1994). Durante esse período há intenso 

crescimento do tecido adiposo e ampliação do sistema de ductos, projetando-se 

na estrutura intramamária (CAPUCO et al., 1995; ELLIS; MCFADDEN; AKERS, 

1998). De acordo com Serjsen et al. (1982) a distribuição da área percentual do 

estroma, lúmen e parênquima mamário de novilhas pré-púberes corresponde a 

84%, 12% e 3%, respectivamente. Durante essa fase já é possível observar um 

formato mais definido do úbere e aumento no tamanho. 

Do fim da puberdade até a concepção, a intensidade do desenvolvimento 

mamário desacelera, retornando à forma isométrica.  Nessa fase, o crescimento 

da glândula mamária consiste no alongamento, espessamento e ramificação dos 

ductos e os alvéolos são gradualmente formados obedecendo os 

acontecimentos fisiológicos de cada ciclo estral (ROWSON et al., 2012). 

Ao longo da gestação, o desenvolvimento mamário ocorre 

exponencialmente e consiste primordialmente em intensa formação de tecido 

alveolar, e da rede de células mioepiteliais que o envolvem, e hiperplasia 

vascular. No entanto, o crescimento dos ductos persiste e ocorre redução do 

desenvolvimento do tecido adiposo (YASUGI, KAIDO e UEHARA, 1989; 

MATSUMOTO et al., 1992; DJONOV et al., 2001).  
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A maior parte do desenvolvimento da glândula mamária ocorre durante a 

primeira gestação, mais precisamente na etapa final, de tal modo que poucas 

mudanças ocorrerão após o parto (CAPUCO; AKERS; SMITH, 1997). Segundo 

Capuco e Akers (1990) aproximadamente 80% das células mamárias são 

formadas durante a gestação e início da lactação. Durante esse período, a 

glândula mamária aumenta expressivamente de tamanho e adquire um formato 

característico. 

Ressalta-se que a quantidade de tecido presente na glândula mamária 

aumenta exponencialmente durante a gestação de novilhas de tal forma que ao 

final de cada mês há 35% a mais de tecido presente do que havia ao final do 

mês anterior, assim a maior parte da incorporação ocorre nos últimos 3 meses 

de gestação (SWANSON; POFFENBARGER, 1979). 

Já o desenvolvimento mamário durante a lactação concentra-se 

primordialmente durante os primeiros meses, porém, ocorre com intensidade 

bem menor do que durante a gestação e consiste principalmente na proliferação 

adicional de células alveolares (NEVILLE et al., 2002; HOVEY; TROTT, 2004; 

AKERS, 2006).  

Durante o período de lactação, o desenvolvimento da glândula mamária 

regride gradual e progressivamente, passando a um estado não-secretor. A 

cessação do estímulo de sucção ou de amamentação promove o início da 

involução do tecido mamário, no qual ocorrem os processos de apoptose, 

degradação proteolítica, diminuição da atividade metabólica e redução da maior 

parte do tecido epitelial, bem como, do tamanho da glândula mamária (CAPUCO; 

AKERS, 1999; CAPUCO et al., 2001; SORENSEN et al., 2006; SANTSCHI et al., 

2009).  

Esse período é importante pois permite a renovação celular, possibilitando a 

recuperação da glândula mamária antes do início da próxima lactação, 

diminuindo a susceptibilidade à mastite (CHURCH et al., 2008; WATTERS et al., 

2008; NEWMAN et al., 2010; COLLIER; ANNEN-DAWSON; PEZESHKI, 2012).  

Portanto, para que o desempenho e, consequentemente, a eficiência 

produtiva de búfalas leiteiras possam ser melhorados, é fundamental 

compreender os fatores envolvidos na regulação do desenvolvimento e 

diferenciação mamária. 

 



10 
 

2.2. Controle hormonal da morfogênese mamária  
O desenvolvimento da glândula mamária é um processo complexo modulado 

por controle sistêmico e local. A interação de hormônios, principalmente 

hipofisários e ovarianos, com fatores de crescimento é muito importante para o 

desenvolvimento funcional da glândula (KLEINBERG; BARCELLOS-HOFF, 

2011).  

Trata-se de um processo cíclico, regulamentado pelo equilíbrio de etapas de 

crescimento iso e alométrico, que se inicia antes mesmo do nascimento e 

prossegue por toda a vida reprodutiva do animal (HOVEY et al., 2002; AKERS, 

2006). Contudo, durante o período pré-natal, o desenvolvimento da glândula 

mamária está primordialmente sob controle de fatores genéticos. 

Após o nascimento, durante a primeira fase de crescimento do animal, o 

desenvolvimento mamário é modulado principalmente pela ação do estrogênio 

(E2) e do hormônio do crescimento (GH) (KLEINBERG; BARCELLOS-HOFF, 

2011). Ambos possuem ação mitogênica e atuam favorecendo especialmente o 

crescimento do sistema de ductos. Além disso, o E2 age estimulando a formação 

de receptores de progesterona (P4) (SAJI et al., 2000; BERRY et al., 2003; 

CONNOR et al., 2005). 

Com a puberdade, o desenvolvimento da glândula mamária está sob 

influência das variações hormonais que ocorrem durante o estabelecimento de 

cada ciclo estral. A atuação do E2 persiste sobre os ductos, permitindo maior 

ramificação e infiltração no interior da glândula, formando uma ampla rede de 

canais e tubos contínuos, ao passo que a P4 age estimulando a formação do 

tecido secretório alveolar nas extremidades dos dutos mamários. Soma-se aos 

hormônios anteriormente descritos, a ação do GH e fator de crescimento 

semelhante à insulina tipo I (IGF-I) que possuem efeito semelhante ao do E2 

(AIRES, 2012). 

Com a instalação da gestação e durante a maior parte do período 

gestacional, várias mudanças anatomofisiológicas que ocorrem na glândula 

mamária são atribuídas às alterações hormonais, principalmente do E2, P4 e 

prolactina. Sob a influência do E2, ocorre intensa proliferação ductal, 

acompanhada por involução do estroma, bem como aumento da vascularização 

e do fluxo sanguíneo. A P4 induz a hiperplasia lobular, assim como a contínua 

involução do estroma. Contudo, com a proximidade do parto as concentrações 
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de P4 diminuem e os níveis de prolactina aumentam, favorecendo o crescimento 

e desenvolvimento dos alvéolos, preparando a glândula mamária para lactação 

(NEVILLE et al., 2002; LAMOTE et al., 2004). 

Outros hormônios também estão envolvidos nessa etapa, tais como GH, 

IGF-I e insulina (IN), que apesar de não terem níveis elevados durante a 

gestação, são fundamentais para o desenvolvimento contínuo e pleno da 

glândula mamária (OLLIVIER-BOUSQUET; DEVINOY, 2005).  

Na lactação o desenvolvimento mamário ocorre principalmente pela ação da 

prolactina e do GH. A prolactina age favorecendo o desenvolvimento alveolar, 

bem como a integridade estrutural e atividade funcional do epitélio mamário 

durante a lactação e o desempenho produtivo. Já o GH está envolvido na 

manutenção do número de células mamárias durante a lactação (CAPUCO et 

al., 2001). Além disso, durante esse período observa-se o efeito mitótico do IGF-

I e IN sobre as células mamárias (NEVILLE et al., 2002; HOVEY; TROTT, 2004; 

CHAIYABUTR et al., 2005; AKERS, 2006). 

Ao final da lactação, ocorre a involução mamária a qual é modulada pela 

diminuição da ação da prolactina, GH e IGF-I. Segundo Accorsi et al. (2002) 

durante essa fase, a redução dos níveis desses hormônios é considerada como 

o principal sinal de controle de apoptose e atrofia do tecido mamário. 

Paralelamente a esse período, ocorre aumento gradual dos níveis de E2, que 

agem sutilmente na manutenção dos ductos e lóbulos (CAPUCO et al., 2003). 

Portanto, alterações na produção ou atividade de hormônios envolvidos na 

modulação da glândula mamária, durante qualquer uma das fases de 

desenvolvimento, podem futuramente afetar a produção de leite, sendo de 

fundamental importância os estudos sobre esse tema. 

 

2.3. Ultrassonografia da glândula mamária em ruminantes 
Na ultrassonografia, ondas sonoras de frequência superior a 20KHz são 

emitidas por um transdutor em pulsos contínuos sobre os tecidos. As interfaces 

dos tecidos refletem as frequências, parte delas retorna ao transdutor e, 

posteriormente, são processadas de modo a gerar imagens em tons de cinzas 

(PEIXOTO et al., 2010). 

É um método preciso, seguro, de fácil execução e relativamente de baixo 

custo. Além disso, permite a obtenção de informações em tempo real da 
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estrutura analisada. Trata-se de um exame inócuo e a sedação do paciente, na 

maioria das vezes, não é necessária. Outras vantagens dessa técnica estão em 

não utilizar radiação ionizante, portanto, pode ser empregada de forma repetida, 

sem efeitos nocivos. Além disso, por não requerer a eutanásia do animal, permite 

avaliações seriadas do mesmo indivíduo sob diferentes circunstâncias 

(MANNION, 2006; KING, 2006). 

É uma técnica indicada para aferição do tamanho, formato, contorno, 

ecotextura e localização de órgãos, tecidos e vasos, ou monitoramento de suas 

funções e também para detectar a presença de massas anormais, como 

tumores, sendo, portanto, considerada modalidade importante de avaliação 

clínica, tanto na medicina como na veterinária (MANNION, 2006; KING, 2006).  

Frente a tantos benefícios, o uso da ultrassonografia faz-se particularmente 

interessante no estudo da glândula mamária de animais de produção, uma vez 

que a quantidade e qualidade do leite produzido, assim como a eficiência de sua 

produção, estão diretamente relacionadas ao desenvolvimento, à atividade 

metabólica e à saúde do úbere (AKERS, 2002; CAPUCO et al., 2003 

BOUTINAUD; GUINARD-FLAMENTA; JAMMES, 2004).  

Os primeiros registros do uso da ultrassonografia na glândula mamária em 

animais de produção são relativamente recentes na literatura veterinária, sendo 

o primeiro relato científico de Caruolo e Mochrie (1967), os quais estudaram o 

úbere de vacas em lactação. Cartee et al. (1986) utilizaram o ultrassom para 

avaliação de distúrbios na secreção do leite e alterações mamárias, também em 

vacas. Posteriormente, diversos outros trabalhos foram conduzidos (STOCKER 

et al., 1989; SARATSIS; GRUNERT, 1993; SEEH; HOSPES; BOSTEDT, 1996). 

Embora a maioria dos estudos com o uso da ultrassonografia mamária foram 

realizados em vacas (FRANZ et al., 2004; KLEIN et al., 2005; PAULRUD et al., 

2005; FLOCK; WINTER, 2006; CELIK et al., 2008; FRANZ; FLOEK; HOFMANN-

PARISOT, 2009; SEKERE et al., 2009; GÖTZE et al., 2010; PORCIONATO et 

al., 2010; NISHIMURA et al., 2011; BRAUN; FORSTER, 2012; SZENCZIOVÁ et 

al., 2013; FASULKOV et al., 2014; BRAGA et al., 2015; ESSELBURN et al., 

2015), há também uma quantidade considerável de trabalhos desenvolvidos em 

ovelhas (HIEPLER; SCHÖNFELDER; WEHREND, 2009; OLECHNOWICZ; 

JASKOWSKI, 2009; ALEJANDRO et al., 2014a; PETRIDIS et al., 2014; 

MAKOVICKÝ; MARGETÍN; MILERSKI, 2015), cabras (FASULKOV et al., 2010; 
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FASULKOV; KOLEVA, 2011, DÍAZ et al., 2013; ALEJANDRO et al., 2014b; DAR, 

et al., 2014; FASULKOV,  et al., 2013, FASULKOV; KARADAEV; DJABIROVA, 

2014) e búfalas (RAMBADU et al., 2008; RAMBADU et al., 2009; AMBORD et 

al., 2009; AMBORD et al., 2010; CONSTANTE; ACORDA, 2012; KOTB; ABU-

SEIDA; FADEL, 2014).  

A aplicação mais comum desta técnica consiste na avaliação do crescimento 

de diferentes estruturas mamárias com dados da produção de leite, o número de 

lactações e o manejo de ordenha, que permite a obtenção de diversas 

informações e fatores importantes e determinantes às práticas de manejo e 

seleção de animais com potencial leiteiro (FASULKOV et al., 2012; 

SZENCZIOVÁ; STRAPÁK, 2012).  

A ultrassonografia também é bastante empregada em estudos para 

avaliação do estado sanitário da glândula, tanto na elaboração de diagnósticos 

e prognósticos, quanto no acompanhamento evolutivo de diversas alterações, 

como: lesões de mucosa, proliferação de tecido, hematoma, abscesso e 

principalmente mastite (FRANZ; FLOEK; HOFMANN-PARISOT, 2009; KIOSSIS 

et al., 2009; RAMBABU et al., 2009; PORCIONATO et al., 2010; POTAPOW et 

al., 2010; FASULKOV, 2011; CONDINO et al., 2012).  

No entanto, com uso da ferramenta Doppler, há aumento da sensibilidade e 

especificidade do exame ultrassonográfico, adicionando ao método 

convencional a capacidade de avaliar características hemodinâmicas 

(CARVALHO; CHAMMAS, CERRI, 2008; CARVALHO, 2009), o que permitiu a 

expansão da aplicação da técnica e, consequentemente, uma avaliação mais 

detalhada da glândula. De acordo com Petridis et al. (2014), a avaliação da 

vascularização mamária, por meio do Doppler, apresenta-se como excelente 

ferramenta a ser utilizada no estudo do estado funcional da glândula mamária. 

O efeito Doppler pode ser definido como sendo o princípio físico no qual a 

frequência do som varia diante da aproximação ou afastamento da fonte 

emissora em relação ao observador (HEDRICK; HYKES; STARCHMAN, 1995). 

Quando aplicado à ultrassonografia de vasos sanguíneos, as hemácias em 

movimento nos vasos correspondem à fonte emissora de som e o transdutor ao 

observador. Assim, o efeito Doppler se refere à diferença entre a frequência da 

onda sonora emitida pelo transdutor e a frequência dos ecos que retornam do 

fluxo sanguíneo em movimento (NYLAND; MATTOON, 2005). 
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Desta forma, dependendo da modalidade do Doppler escolhido, dados 

qualitativos e quantitativos, arterial e venoso, podem ser obtidos. Contudo, 

dentre as variáveis Doppler disponíveis para avaliação, as mais estudadas têm 

sido os índices de resistividade e pulsatilidade, possivelmente devido a 

multiplicidade das informações morfológicas e hemodinâmicas que oferecem 

(DANTAS, 2013; SANTOS et al., 2014).  

Tais índices fornecem dados que permitem descrever e determinar padrões 

de normalidade da perfusão sanguínea, detectar alterações vasculares e a 

impedância do vaso, além de determinar o estado metabólico do órgão 

analisado, bem como a presença de doenças (CARVALHO; CHAMMAS; CERRI, 

2008; CARVALHO 2009; GINTHER, 2014). No entanto, pouco se sabe sobre as 

características hemodinâmicas da artéria mamária de búfalas durante as 

distintas fases de desenvolvimento. 
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OBJETIVOS 
 

Objetivo geral: 
 

• Avaliar o estado hemodinâmico mamário, o efeito do desempenho 

corporal sobre ele, assim como sua relação com os principais hormônios 

envolvidos na mamogênese de búfalas mestiças Murrah sadias em diferentes 

estados fisiológicos. 

 

Objetivo específico: 

 

• Determinar, pelo Doppler espectral, os índices de resistividade e 

pulsatilidade e o diâmetro interno das artérias mamárias cranial e caudal 

esquerdas de búfalas mestiças Murrah jovens, adultas, vazias ou gestantes.  

• Correlacionar os índices de resistividade e pulsatilidade e o diâmetro 

interno das artérias mamárias cranial e caudal esquerdas com as concentrações 

plasmáticas de progesterona, fator semelhante a insulina tipo I, insulina, 

hormônio do crescimento e estradiol de búfalas mestiças Murrah durante as 

fases de crescimento, gestação e lactação. 

• Correlacionar os índices de resistividade e pulsatilidade e o diâmetro 

interno das artérias mamárias cranial e caudal esquerdas com o peso corporal 

de bezerras, novilhas, gestantes e lactantes mestiças Murrah. 
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HIPÓTESE 
 

• Os parâmetros hemodinâmicos das artérias mamárias obtidos pela 

ultrassonografia Doppler são distintos nos diferentes estágios fisiológicos, sendo 

de maior intensidade no final da gestação e início da lactação. 

• O desenvolvimento da glândula mamária é regido por variações 

hormonais que acarretarão diretamente em alterações hemodinâmicas do úbere 

de búfalas mestiças Murrah. 

• O desenvolvimento corporal interfere nos índices Doppler da artéria 

mamária de bezerras, novilhas, gestantes e lactantes mestiças Murrah. 
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ARTIGO 1. Avaliação da artéria mamária de búfalas mestiças Murrah por 
ultrassonografia Doppler e sua regulação endócrina durante a fase de 
crescimento 
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RESUMO: O objetivo deste trabalho foi avaliar índices hemodinâmicos da artéria mamária e 16 

sua relação com os principais hormônios envolvidos na mamogênese de búfalas em diferentes 17 

fases de desenvolvimento corporal. Utilizou-se 12 fêmeas mestiças Murrah, distribuídas em 18 

dois grupos (n= 6): grupo 1 (bezerras) e grupo 2 (novilhas), mantidas sob sistema de manejo 19 

extensivo. Foram realizados exames de ultrassonografia (Doppler) das artérias mamárias 20 

cranial e caudal, com intervalo de 28 dias cada, para determinação dos índices resistividade 21 

(IR) e pulsatilidade (IP) e diâmetro interno do vaso (DI), durante um ano. Adicionalmente, 22 

realizou-se a pesagem (kg) e a colheita de sangue para a avaliação das concentrações 23 

plasmáticas do fator semelhante a insulina tipo I (IGF-I), insulina (INS), hormônio do 24 

crescimento (GH), progesterona (P4) e estradiol (17β-E2). Utilizou-se análise de variância 25 

(ANOVA), com medidas repetidas no período de 12 meses, coeficiente de correlação de 26 

Spearman e regressão não linear múltipla, com diferenças estatisticamente significativas 27 

quando P<0,05. Nos grupos 1 e 2, houve diminuição progressiva do IR e IP e aumento constante 28 

do DI, do primeiro ao último mês do estudo (P<0,0001). No grupo 1, houve correlações fortes 29 

do IR com o IP (r= 0,94; P<0,0001) e com o DI (r= -0,98; P<0,0001), além do IP com o DI (r= 30 

-0,98; P<0,0001). No grupo 2, o IR foi fortemente correlacionado com o IP (r= 0,99; P<0,0001) 31 
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e com o DI (r= -0,95; P<0,0001) e o IP teve também correlação forte com o DI (r= -0,98; 32 

P<0,0001). No grupo 1, os três parâmetros Doppler correlacionaram-se significativamente com 33 

as concentrações plasmáticas do IGF-I, GH e P4 (P<0,05), entretanto, com magnitude variada, 34 

enquanto no grupo 2, houve correlação do IR, IP e DI apenas com o IGF-I e P4, sendo essas de 35 

forte intensidade. No grupo 1, detectou-se efeito linear do peso corporal sobre o IR (R2= 0,97; 36 

P= 0,0054) e o DI (R2= 0,97; P= 0,0069) e no grupo 2, o peso corporal teve influência quadrática 37 

sobre o IR (R2= 0,97; P= 0,0116) e o DI (R2= 0,97; P= 0,0001). Verificou-se que a variação dos 38 

índices Doppler obtidos das artérias mamárias foi semelhante, independentemente da idade, 39 

repercutindo a ação hormonal e o estado vascular da glândula mamária de búfalas sadias nas 40 

fases de crescimento avaliadas. 41 

Palavras-chave: avaliação hormonal, búfalas leiteiras, Doppler, fluxo sanguíneo mamário, 42 

mamogênese 43 

 44 

INTRODUÇÃO 45 

 46 

O desenvolvimento da glândula mamária é um processo complexo e dinâmico, 47 

regulamentado principalmente por ação hormonal que, por interações sincronizadas, permitem 48 

o desenvolvimento de diferentes estruturas em distintas intensidades de crescimento (AKERS 49 

et al., 2000).  50 

Segundo Sinha e Tucker (1969), a maior parte do desenvolvimento mamário ocorre após 51 

o nascimento e é caracterizado pela interação de etapas de crescimento de mesma proporção 52 

(isométrico) ou superior (alométrico) à taxa de desenvolvimento corporal, nas quais ocorrem 53 

acentuado desenvolvimento de tecido adiposo, ductos e parênquima mamário.  54 

Entretanto, a magnitude do desenvolvimento mamário nos primeiros anos de vida 55 

determinará a extensão do desenvolvimento lóbulo-alveolar na vida produtiva do animal 56 
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(Sejrsen e Foldager, 1992). Desse modo, a realização de estudos nas distintas fases de 57 

desenvolvimento da glândula mamária tem sido de interesse crescente. 58 

Nesse sentido, tem-se buscado métodos alternativos de pesquisa que reduzam o tempo e 59 

o custo das análises, bem como permita a avaliação in vivo dos animais, de forma não invasiva 60 

e em tempo real. A ultrassonografia mamária representa uma ferramenta de importância 61 

significativa na área de investigação da fisiologia animal e quando associada ao Doppler 62 

fornece informações sobre o fluxo sanguíneo, tornando as avaliações mais completas (Carvalho 63 

et al., 2008).  64 

Contudo, valores de referência para interpretação dessas informações são escassos, 65 

principalmente na espécie bubalina e, mediante o grande avanço da produção de leite de búfalas 66 

no Brasil, estudos abrangendo os aspectos fisiológicos tornaram-se fundamentais.  67 

O objetivo do presente estudo foi avaliar os parâmetros hemodinâmicos das artérias 68 

mamárias por ultrassonografia Doppler e relacioná-los com os principais hormônios envolvidos 69 

no desenvolvimento da glândula mamária de búfalas em diferentes fases de desenvolvimento 70 

corporal. 71 

 72 

MATERIAL E MÉTODOS 73 

 74 

A pesquisa foi aprovada pela Comissão de Ética no uso de Animais (CEUA), da 75 

Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, UNESP/Botucatu-SP com o Protocolo nº 76 

79/2013. 77 

O experimento foi conduzido na Universidade Estadual Paulista (UNESP), Faculdade de 78 

Medicina Veterinária e Zootecnia, Campus de Botucatu/SP, no setor de bubalinocultura 79 

localizado 22° 49’ de latitude sul e 48° 24’ de latitude oeste e altitude aproximada de 597 80 
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metros. Clima temperado quente (Mesotérmico) úmido, com inverno seco e verão quente e 81 

úmido, apresentando estação chuvosa de outubro a março.  82 

 83 

Delineamento experimental 84 

Animais 85 

Foram utilizadas 12 búfalas mestiças Murrah, pertencentes ao mesmo rebanho, 86 

clinicamente saudáveis, separadas em dois grupos (n= 6), sendo bezerras (grupo 1) e novilhas 87 

(grupo 2), com idades iniciais de zero e 12 meses, respectivamente, avaliadas durante um ano. 88 

Os critérios de inclusão dos animais no estudo foram: (a) inexistência de anormalidades 89 

no exame físico geral e na glândula mamária (inspeção e palpação), conforme descrito por 90 

Feitosa (2008); (b) ausência de histórico de doenças reprodutivas ou da glândula mamária; (c) 91 

escolha de fêmeas filhas do mesmo reprodutor (mestiço Murrah), para minimizar a influência 92 

da heterogeneidade nas características hemodinâmicas. 93 

Manejo dos animais 94 

Os grupos foram mantidos separados em piquetes com bebedouro, cocho coberto e 95 

pastagem formada por Brachiaria Brizantha cv. Xaraés; e submetidos ao pastejo rotacionado, 96 

com fornecimento de mistura mineral ad libitum. As bezerras permaneceram com as suas mães 97 

até completarem sete meses de idade, quando a desmama foi realizada.  98 

Ultrassonografia 99 

Exames ultrassonográficos das artérias mamárias cranial e caudal esquerdas foram 100 

realizados com intervalos de 28 dias durante o período de um ano, executados sempre no 101 

período da manhã, pelo mesmo operador e assistente. Utilizou-se aparelho de ultrassom (Mylab 102 

30; Esaote® SpA, Firenze, Itália) equipado de transdutor linear com frequência de 13 MHz. 103 

No presente trabalho preconizou-se a avaliação das artérias mamárias cranial e caudal 104 

esquerdas como parâmetros representativos, dada a constatação da ausência de diferença 105 
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estatística dos principais índices hemodinâmicos da glândula mamária esquerda em 106 

comparação com a direita, em diversos trabalhos científicos em ruminantes (Potapow et al., 107 

2010; Petridis et al., 2014; Barbagianni et al., 2015).  108 

O tempo de duração de cada avaliação não excedeu a 15 minutos e todos os exames foram 109 

feitos com animais em estação e não anestesiados. Antes de cada avaliação, realizou-se a 110 

tricotomia do úbere e aplicação de gel como meio de contato para transmissão ultrassônica 111 

(Carbogel - ULT, Carbogel Ind. e Com. Ltda).  112 

As fêmeas do grupo 2 foram submetidas a um período de adaptação, cujo objetivo foi 113 

condicioná-las ao manejo que seria realizado durante o experimento e consistiu na ambientação 114 

dos animais, ao local, as pessoas e as atividades realizadas nos exames ultrassonográficos. 115 

Iniciou-se três meses antes do período experimental e foi caracterizado pela manipulação 116 

semanal dos animais.  117 

O transdutor foi posicionado sobre a superfície cranial da glândula mamária, 118 

paralelamente à teta (ultrassonografia transcutânea), e o registro das imagens foi realizado em 119 

planos sagital e transversal em MODO B (Fig. 1). Primeiramente, a artéria mamária cranial 120 

esquerda foi localizada pelo Colour Doppler e, posteriormente, com uso do Doppler espectral, 121 

o cursor foi posicionado sobre a artéria a ser avaliada. 122 

O ângulo de insonação utilizado não excedeu 60°. Foram obtidas e registradas imagens 123 

das secções transversais da porção inicial da artéria e todas as avaliações feitas na artéria 124 

mamária cranial esquerda foram, em seguida, repetidas na artéria mamária caudal esquerda. 125 

As imagens ultrassonográficas foram analisadas comparativamente por três avaliadores, 126 

em momentos diferentes, e seus resultados, posteriormente, confrontados. Foram considerados 127 

aprovados, após a concordância dos três avaliadores. As avaliações quantitativas foram 128 

realizadas com uso do software MyLab (MyLab®Desk software, Esaote, Genova, Italy) e 129 

baseou-se na morfologia da curva espectral de ondas de mesma amplitude sistólica e diastólica, 130 
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obtidas de três ciclos cardíacos consecutivos (Fig. 2), para cálculo dos índices de resistividade 131 

(IR) e pulsatilidade (IP) de cada vaso, conforme as fórmulas: IR= (PVS-VDF)/PSV e PI= (PVS-132 

VDF)/MTVM, onde o PVS é o pico da velocidade sistólica, VDF a velocidade diastólica final 133 

e MTVM a média de tempo da velocidade máxima (Ginther, 2007). Foi calculado também o 134 

diâmetro interno de cada vaso (DI), expresso em cm.  135 

Avaliação hormonal e pesagem dos animais 136 

Imediatamente após o final de cada exame, amostras de sangue foram colhidas por punção 137 

da veia jugular usando tubos heparinizados (Vacutainer, 10 mL; Becton Dickinson, Franklin 138 

Lakes, NJ, EUA) e centrifugadas (2.500 X g por 30 min) para a separação do plasma. As 139 

amostras de plasma foram armazenadas em alíquotas de 1mL e congeladas a -20°C até serem 140 

analisadas. 141 

Foram aferidas as concentrações plasmáticas de fator semelhante a insulina tipo I (IGF-142 

I), insulina (INS), hormônio do crescimento (GH), progesterona (P4) e estradiol (17β-E2), 143 

utilizando-se kits comerciais. Com exceção do 17β-E2, que foi avaliado por ensaio 144 

imunoenzimático (EIA), todos os demais hormônios foram quantificados por radioimunoensaio 145 

(RIA).  146 

Para avaliação das concentrações plasmáticas do IGF-I foi utilizado o IRMA IGF-I 147 

A15729 (Immunotech, Beckman Coulter, Prague, Czech Republic), da INS o Insulin IRMA Kit 148 

IM3210 (Immunotech, Beckman Coulter, Prague, Czech Republic), do GH seguiu-se a 149 

metodologia proposta por National Hormone e Peptide Program, Harbor- Unisersity of 150 

California, Torrance, CA, USA), da P4 o RIA Progesterone IM1188 (Immunotech, Beckman 151 

Coulter, Prague, Czech Republic) e do 17β-E2 o Estradiol EIA Kit (n° 582251, Cayman 152 

Chemical Company, Ann Arbor, USA). 153 

Ressalta-se que as instruções de cada fabricante foram rigorosamente seguidas e os 154 

valores das concentrações do IGF-I, GH e P4 foram determinados em nanograma por mililitro 155 
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(ng/mL), a INS em μIU/mL (microunidades internacionais) e o 17β-E2 em picograma por 156 

mililitro (pg/mL). Todas as amostras foram analisadas em duplicata, sendo os coeficientes de 157 

variação intra-ensaio de 4,2, 12,3, 10,0, 6,0, e 6,0 para o IGF-I, INS, GH, P4 e 17β-E2, 158 

respectivamente, e o coeficiente de variação inter-ensaio de 8,5, 14,3, 12,4, 9,7, e 9,5 para o 159 

IGF-I, INS, GH, P4 e 17β-E2, respectivamente.  160 

Após a colheita de sangue, os animais foram pesados em balança digital e o peso corporal 161 

(PC) expresso em quilogramas (kg). 162 

Análise estatística 163 

Para análise estatística dos dados coletados, foi utilizado o procedimento PROC GLM do 164 

software SAS® (Statistical Analysis System, 2009) e alguns gráficos foram construídos para 165 

facilitar a interpretação dos dados, mediante a visualização dos resultados principais. Utilizou-166 

se análise de variância (ANOVA) para avaliação das médias das variáveis IR, IP e DI (artérias 167 

mamárias cranial e caudal), considerando as medidas repetidas ao longo do tempo. Foram 168 

classificados como covariáveis os grupos experimentais (1 e 2) e as diferenças foram 169 

estatisticamente significativas quando P<0,05.  170 

Para estudar os efeitos fixos dos meses e dos pesos, considerou-se os efeitos lineares e 171 

quadráticos, conforme o modelo estatístico: 172 

Yijk= µ + b1Mêsj + b2Peso + b3Peso2 + b4artérias mamáriask + b5Mêsj*artérias 173 

mamáriask + eijk, 174 

em que Yijk representa a variável estudada em função do i-ésimo indivíduo, no j-ésimo mês, no 175 

k-ésimo grupo da artéria mamária, considerando a covariável contínua peso, com efeito linear 176 

e quadrático. µ é a média geral, b1, b2, b3, b4 e b5 são os coeficientes dos efeitos fixos do modelo 177 

estatístico a serem estimados, mês*artérias mamárias representa possível interação entre o mês 178 

e as artérias mamárias e eijk é o erro experimental, que são considerados independentes e 179 

identicamente distribuídos com média 0 e variâncias iguais a σ2.  180 



35 
 

Como não houve diferença estatística para os índices hemodinâmicos, quando comparado 181 

a artéria mamária cranial com a caudal, utilizou-se a média de cada variável hemodinâmica 182 

como parâmetros representativos de cada animal em cada grupo.  183 

Para estudar a possível relação linear entre os valores médios de IR, IP e DI e desses, com 184 

as médias das concentrações plasmáticas dos hormônios mensurados durante o período 185 

experimental, foram calculadas correlações não-paramétricas de Spearman, pois as 186 

distribuições das concentrações plasmáticas dos hormônios dosados foram assimétricas. O 187 

coeficiente de correlação foi considerado como nulo (r= 0), baixo (0 < r ≤ 0,30), moderado (r= 188 

0,30 < r ≤ 0,70) e forte (0,70 < r ≤ 1), segundo Levine et al. (2012).  189 

Para investigar a eventual relação não linear existente entre a influência quadrática da 190 

média do PC e as variáveis hemodinâmicas de cada grupo, ajustou-se um modelo de regressão 191 

não linear múltipla: Ŷi= β0 + β1peso + β2peso2i + β3mês + ei, em que Ŷi representa uma 192 

variável hemodinâmica (IR, IP ou DI), β0 o valor do intercepto, β1 o coeficiente de regressão 193 

da média do peso, β2 coeficiente de regressão da média do peso quadrático, β3 coeficiente de 194 

regressão do mês e ei o erro experimental.  195 

Para cada grupo experimental, foram geradas equações de predição de IR, IP e DI em 196 

função da média do PC, utilizando os dados que apresentaram diferença significativa para a 197 

relação do PC com as características hemodinâmicas. 198 

 199 

RESULTADOS 200 

 201 

Nos grupos 1 e 2, houve variação dos índices hemodinâmicos do primeiro ao último mês 202 

de avaliação, apresentando redução de IR e IP (P<0,0001) e aumento do DI (P<0,0001) (Fig. 203 

3).  204 
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No grupo 1, os índices vasculares correlacionaram-se significativamente uns com outros, 205 

sendo que o IR correlacionou-se forte e positivamente com o IP (r= 0,94; P<0,0001) e 206 

negativamente com o DI (r= -0,98; P<0,0001). Do mesmo modo, o IP teve correlação forte e 207 

negativa com o DI (r= -0,98; P<0,0001). Nas fêmeas do grupo 2, houve correlação significativa 208 

e forte, sendo essa, positiva entre IR e IP (r= 0,99; P<0,0001) e negativa, entre o IR e DI (r= -209 

0,95; P<0,0001), bem como entre o IP e o DI (r= -0,98; P<0,0001) (Tabela 1). 210 

Além disso, foi constatado, no grupo 1, que os parâmetros Doppler estudados 211 

correlacionaram-se significativamente com as concentrações plasmáticas de IGF-I, GH e P4 212 

(P<0,05), sendo observado, correlação forte e negativa do IR e IP com o IGF-I e moderada e 213 

positiva, com o GH e a P4. Já a correlação do DI com o IGF-I, foi forte e positiva e com o GH 214 

e a P4, foi moderada e negativa (Tabela 1). No grupo 2, as correlações entre o IR, IP e DI com 215 

o IGF-I e P4, foram predominantemente fortes. Contudo, a correlação do IR e IP com o IGF-I 216 

foi positiva e do DI com a IGF-I foi negativa. Já o IR e IP, apresentou correlação positiva com 217 

a P4 e correlação negativa do DI com a P4 (Tabela 1). A média da concentração plasmática dos 218 

hormônios dosados de cada grupo em cada mês está apresentado na Fig. 4.  219 

No grupo 1, assim como no 2, os coeficientes de regressão do PC com os índices 220 

hemodinâmicos, foram na maioria significativos, sendo observado aumento do peso 221 

acompanhado por decréscimo no IR e ampliação do DI. A média do peso corporal de cada 222 

grupo em cada mês está apresentada na Fig. 5. 223 

No grupo 1, detectou-se efeito linear do PC sobre IR (R2= 0,97; P= 0,0054) e o DI (R2= 224 

0,97; P= 0,0069), sendo observado redução de 0,00082596 do IR e acréscimo de 0,00033865 225 

do DI para cada aumento de 1 kg de PC das bezerras. No grupo 2, o PC teve influência 226 

quadrática sobre o IR (R2= 0,97; P= 0,0116) e o DI (R2= 0,97; P= 0,0001) (Fig. 6).  227 

No grupo 1, a equação gerada para predizer IR a partir do PC foi Ŷi= 0,86934 -228 

0,00082596(Peso) - 0,00366(Mês) e para predizer o DI em função do PC foi Ŷi= 0,06619 + 229 



37 
 

0,00033865(Peso) + 0,00388(Mês). Para o grupo 2, a equação obtida para predição do IR em 230 

função do PC foi:  Ŷi= 1,27419 - 0,00216(Peso) + 0,00003689(Peso2) + 0,00392(Mês), e para 231 

estimar o DI a partir do PC, a equação foi: Ŷi= -0,39927 + 0,00336(Peso) - 0,00000486(Peso2) 232 

+ 0,00240(Mês). 233 

Quanto a qualidade do ajuste do modelo da ação quadrática do PC sobre as variáveis 234 

hemodinâmicas, nota-se que no grupo 1, a proporção da variância do IR e DI que pode ser 235 

explicada pela variável peso, é de 97,61% e 97,56%, respectivamente. Enquanto que no grupo 236 

2, o efeito quadrático do PC explica 97,12% e 97,74% da variação em IP e DI, respectivamente. 237 

 238 

DISCUSSÃO 239 

Em ambos os grupos houve diminuição gradativa de IR e IP e aumento do DI, com a 240 

progressão da idade dos animais, o que implica em redução da resistência vascular e aumento 241 

contínuo da perfusão sanguínea, assim como, do lúmen arterial, decorrentes do aumento do 242 

aporte sanguíneo e da prevista ampliação da demanda de nutrientes e oxigênio em resposta ao 243 

desenvolvimento do tecido mamário aguardado para esse período. O que corroboraram com 244 

Prosser et al. (1996) que afirmam que o fluxo sanguíneo mamário e o desenvolvimento da 245 

glândula estão diretamente relacionados.  246 

A avaliação do IR também fornece informações relacionadas ao estado metabólico dos 247 

órgãos, onde valores decrescentes de IR sugerem aumento de metabolismo (Carvalho et al., 248 

2008). Assim, a diminuição contínua do IR observada no presente estudo, nos dois grupos, está 249 

relacionada com o aumento da atividade metabólica no tecido, consequentes do 250 

desenvolvimento mamário previsto para o período em que os animais foram avaliados, havendo 251 

coerência entre as fases de cria e recria. O que está em conformidade com Huth (1995), que 252 

afirma que o fornecimento de sangue para a glândula mamária ocorre de acordo com a 253 

intensidade de seu metabolismo.  254 
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Os resultados obtidos referentes ao IP evidenciam informações quantitativas da perfusão 255 

sanguínea da glândula, durante um ciclo cardíaco completo (Carvalho et al., 2008). Assim, a 256 

redução do IP, além de sugerir vasodilatação, também indica aumento do débito cardíaco. 257 

Contudo, os dados do IP observados em ambos os grupos, sugerem que o aumento da 258 

quantidade de sangue transferido para a glândula mamária durante o período experimental, foi 259 

moderado, o que implica em ausência de sobrecarga do sistema circulatório.  260 

Do mesmo modo, o aumento do DI das artérias mamárias dos animais dos dois grupos ao 261 

longo do presente estudo, provavelmente contribuiu para o aumento do aporte sanguíneo 262 

mamário e dessa forma favoreceu o desenvolvimento do tecido mamário. 263 

Nos dois grupos, as características hemodinâmicas correlacionaram significativamente 264 

entre si, sendo observado expressiva equivalência entre o IR e o IP, visto que a diminuição de 265 

uma variável ocorreu estreitamente associada a redução da outra, repercutindo assim, o aumento 266 

da perfusão sanguínea intramamária que ocorreu em virtude do seu desenvolvimento estrutural. 267 

Além disso, a diminuição do IR e IP esteve relacionada ao acréscimo correspondente do DI, 268 

sugerindo que o aumento do fluxo sanguíneo mamário está atribuído ao aumento do lúmen 269 

arterial, devido ao desenvolvimento mamário, sendo, portanto, bons parâmetros para análise da 270 

regulamentação sanguínea local.  271 

Em ambos os grupos, a relação entre as mensurações hemodinâmicas e as variações das 272 

concentrações plasmáticas dos hormônios dosados, sugere forte associação entre elas, já que a 273 

maioria das correlações foram de magnitude moderada a forte. Nos grupos 1 e 2, o aumento das 274 

concentrações plasmáticas de IGF-I relacionou-se inversamente com o IR e IP, e, diretamente 275 

com o DI. Assim, o aumento do volume sanguíneo e do calibre arterial mamário, foi 276 

acompanhada pelo aumento das concentrações plasmáticas de IGF-I. 277 

O que está de acordo com o período de desenvolvimento mamário avaliado, uma vez que 278 

o IGF-I apresenta importante função no processo de mamogênese de bezerras e novilhas, 279 
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atuando no desenvolvimento dos ductos mamários, permitindo maior ramificação e infiltração 280 

no interior da glândula, formando uma ampla rede de canais e tubos contínuos (Akers et al., 281 

2000). Deste modo, mudanças nas concentrações plasmáticas de IGF-I foram refletidas, de 282 

forma consistente, na variação dos parâmetros Doppler mamários avaliados. 283 

No grupo 1, a diminuição do IR e IP e aumento do DI, foi concomitante a redução da 284 

concentração plasmática do GH e da P4. Assim, quanto menores os valores do IR e IP e maiores 285 

os valores de DI, e, por conseguinte, maior o aporte sanguíneo e lúmen arterial mamário, mais 286 

baixo foram as concentrações plasmáticas do GH e P4.  287 

O efeito do GH sobre o crescimento mamário é mediado indiretamente através do IGF-I, 288 

promovendo intensa proliferação ductal, acompanhada por evolução do estroma, bem como 289 

aumento da vascularização e do fluxo sanguíneo (AKERS et al., 2000). Contudo, seus níveis 290 

plasmáticos diminuem com o progredir da idade dos animais, pois os mecanismos que 291 

controlam a liberação do GH são mais ativos nos animais mais jovens, em crescimento 292 

(WAŃKOWSKA et al., 2010). Portanto, os resultados encontrados no presente estudo 293 

evidenciaram esperada relação mútua e de complementariedade entre o GH e o IGF-I. 294 

A relação entre os parâmetros hemodinâmicos e as concentrações plasmáticas de P4 295 

observadas no grupo 1, foi de moderada magnitude. Isto pode ter ocorrido devido a idade dos 296 

animais avaliados, pois quanto mais jovens, mais baixos são os níveis plasmáticos desse 297 

hormônio (HAFEZ, 2004), atenuando assim a dependência entre as variáveis correlacionadas. 298 

No grupo 2, a redução do IR e IP e o incremento do DI, também esteve relacionado com 299 

a diminuição da concentração plasmática de P4. No entanto, tal fato possivelmente pode estar 300 

relacionado com o início da puberdade nas fêmeas desse grupo, durante o período experimental. 301 

As concentrações plasmáticas de P4 variam ao longo das diferentes fases do ciclo estral 302 

(HAFEZ, 2004), consequentemente, alguns dias da coleta de sangue podem ter coincidido com 303 

as fases do ciclo em que a concentração plasmática desse hormônio é baixa.  304 
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Os resultados também mostraram de forma significativa, em ambos os grupos, que a 305 

relação do PC com os índices vasculares, foi relevante, denotando forte evidência de associação 306 

entre as variáveis estudadas. Contudo, a influência do PC sobre os parâmetros hemodinâmicos 307 

foi diferente entre os grupos, sendo do tipo linear nas bezerras e quadrática nas novilhas. Isto 308 

ocorreu, possivelmente porque a velocidade de crescimento é mais intensa, do nascimento até 309 

a metade do peso adulto, desacelerando conforme aproximam da puberdade, e posteriormente 310 

diminuindo progressivamente até atingirem a maturidade fisiológica (OWENS et al., 1995).  311 

Assim, a variação do PC ocorreu aliada ao aumento da perfusão sanguínea e do calibre 312 

das artérias mamárias, sendo, portanto, mecanismos adaptativos importantes que, 313 

provavelmente, contribuíram com a manutenção do estado dinâmico da glândula, à medida em 314 

que os animais se tornavam adultos, refletindo assim, o estreitamento da relação entre o ganho 315 

de PC, arquitetura vascular, perfusão sanguínea e desenvolvimento mamário, mostrando assim 316 

potenciais implicações para a seleção de animais jovens com características leiteiras.  317 

 318 

CONCLUSÃO 319 

Os índices hemodinâmicos das artérias mamárias refletem a ação hormonal estudada e 320 

podem ser considerados preditores da progressão do desenvolvimento mamário basal de búfalas 321 

mestiças Murrah sadias durante os dois primeiros anos de vida. 322 
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 381 
Figura 1.  Posicionamento do transdutor sobre a superfície cranial da glândula mamária, 382 

paralelamente à teta (ultrassonografia transcutânea), e o registro das imagens realizado em 383 
planos sagital (A) e transversal (B)  384 

 385 

 386 
Figura 2. Morfologia da curva espectral de ondas de mesma amplitude sistólica e 387 

diastólica, obtidas de três ciclos cardíacos consecutivos das artérias mamárias esquerdas de 388 
bezerras (A) e novilhas (B) mestiças Murrah, avaliadas durante o experimento 389 

A B 

A B 
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 390 
Figura 3. Médias do índice de resistividade (A), índice de pulsatilidade (B) e diâmetro interno (C) das artérias mamárias de bezerras (Grupo 391 

1) e novilhas (Grupo 2) mestiças Murrah, avaliadas durante 12 meses 392 
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 393 
Figura 4. Média da concentração plasmática dos hormônios dosados de cada grupo em cada mês 394 
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 395 
Figura 5. Evolução do peso das fêmeas dos grupos 1 e 2 em cada pesagem durante todo 396 
experimento 397 
 398 
 399 
Tabela 1. Coeficientes de correlação Spearman e os níveis de significância obtidos entre os 400 
parâmetros hemodinâmicos das artérias mamárias e com as concentrações plasmáticas dos 401 
hormônios dosados em bezerras (Grupo 1) e novilhas (Grupo 2) mestiças Murrah, durante a 402 
fase de crescimento 403 

*Estatisticamente significativas quando P<0,05. 404 

Bezerras (Grupo 1) 

 IR IP DI IGF-I INS GH P4 17β-E2 

IR 1,000 0,94* 
<0,0001 

-0,98* 
<0,0001 

-0,90* 
<0,0001 

-0,42 
0,1783 

0,63* 
0,0277 

0,65* 
0,0046 

0,12 
0,7023 

IP 0,94* 
<0,0001 1,000 -0,98* 

<0,0001 
-0,85* 
0,0004 

-0,59 
0,0537 

0,57* 
0,0438 

0,62* 
0,0320 

0,14 
0,6715 

DI -0,98* 
<0,0001 

-0,98* 
<0,0001 1,000 0,89* 

<0,0001 
0,52 

0,0841 
-0,60* 
0,0408 

-0,67* 
<0,0168 

-0,10 
0,7517 

Novilhas (Grupo 2) 

 IR IP DI IGF-I INS GH P4 17β-E2 

IR 1,000 0,99* 
<0,0001 

-0,95* 
<0,0001 

-0,85* 
<0,0005 

0,12 
0,7038 

0,01 
0,9654 

0,72* 
<0,0084 

-0,09 
0,7860 

IP 0,99* 
<0,0001 1,000 -0,98* 

<0,0001 
-0,87* 

<0,0002 
0,14 

0,6561 
0,06 

0,8454 
0,74* 

<0,0059 
-0,14 

0,6715 

DI -0,95* 
<0,0001 

-0,98* 
<0,0001 1,000 0,92* 

<0,0001 
-0,04 

0,9121 
-0,03 

0,9295 
-0,77* 

<0,0035 
0,23 

0,4626 
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 405 
Figura 6. Relação entre o peso corporal e o índice de resistividade (A), índice de pulsatilidade (B) e o diâmetro interno (DI) das artérias 406 

mamárias de bezerras (Grupo 1) e o índice de resistividade (D), índice de pulsatilidade (E) e o diâmetro interno (F) das artérias mamárias de 407 
novilhas (Grupo 2) mestiças Murrah, avaliadas durante o estudo 408 
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ARTIGO 2. Avaliação por ultrassonografia Doppler da artéria mamária de 
búfalas mestiças Murrah e aspectos endócrinos durante a gestação e 
lactação  
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 14 

RESUMO 15 

O objetivo do estudo foi avaliar parâmetros hemodinâmicos das artérias mamárias e relacioná-16 

los com os principais hormônios envolvidos na mamogênese de búfalas gestantes e lactantes. 17 

Utilizou-se 12 fêmeas mestiças Murrah, distribuídas em dois grupos (n= 6): grupo 1 (gestantes) 18 

e grupo 2 (lactantes), com idades iniciais de 24 e 48 meses, respectivamente, mantidas sob 19 

sistema de manejo extensivo. Foram realizadas ultrassonografias Doppler das artérias mamárias 20 

esquerdas a cada 28 dias durante 10 meses e determinados os índices de resistividade (IR), 21 

pulsatilidade (IP) e o diâmetro interno do vaso (DI). Adicionalmente realizou-se a pesagem dos 22 

animais (kg) e a colheita de sangue para dosagem das concentrações plasmáticas da 23 

progesterona, fator semelhante a insulina tipo I (IGF-I), insulina (IN), hormônio do crescimento 24 

e estradiol (17β-E2). Os dados de cada grupo foram avaliados por análise de variância 25 

(ANOVA) para medidas repetidas ao longo do tempo, correlação de Spearman e regressão 26 

múltipla, sendo considerado o nível de significância igual 0,05. Nos dois grupos, a artéria 27 

mamária caudal foi a que apresentou os valores hemodinâmicos estatisticamente mais 28 

significativos, sendo observado no grupo 1, menor IR (P<0,0001) e maior DI (P<0,0001), nos 29 

cinco e três meses finais do estudo, respectivamente; e no grupo 2, maior DI durante os sete 30 

primeiros meses do experimento (P<0,0001). Houve correlação do IR com o IP, tanto no grupo 31 



49 
 

1 (r= 0,98; P<0,0001) quanto no grupo 2 (r= 0,91; P= 0,0002), bem como do IR com o DI no 32 

grupo 1 (r= -0,98; P<0,0001) e no grupo 2 (r= -0,95; P<0,0001). Houve também correlação 33 

entre o IP e o DI, no grupo 1 (r= -0,98; P<0,0001) e no grupo 2 (r= -0,82; P<0,0034). Em ambos 34 

os grupos, o IR, IP e o DI correlacionaram-se fortemente com a IN, IGF-I e o 17β-E2, sendo 35 

que apenas no grupo 1, o IR, IP e o DI correlacionaram-se também com a P4 (P<0,05). O peso 36 

corporal apresentou apenas efeito quadrático, sendo esse, exclusivamente sobre o DI, no grupo 37 

1 (R2= 0,99; P<0,0001) e no grupo 2 (R2= 0,95; P= 0,0002). Conclui-se que os índices 38 

hemodinâmicos evidenciam a ação dos hormônios avaliada e variam de acordo com o estado 39 

fisiológico, podendo ser considerados referência para a espécie avaliada.  40 

Palavras-chave:  búfala leiteira, mamogênese, fluxo sanguíneo mamário, Doppler, regulação 41 

hormonal   42 

 43 

INTRODUÇÃO 44 

O desenvolvimento da glândula mamária inicia-se antes mesmo do nascimento e persiste 45 

ao longo de toda a vida reprodutiva do animal. O desenvolvimento mamário é dinâmico e 46 

compreendido por etapas bem definidas, onde ocorrem a formação de diferentes componentes 47 

em distintas intensidades de crescimento (Sinha e Tucker, 1969).  48 

A maior parte do desenvolvimento estrutural da glândula mamária ocorre durante a 49 

primeira gestação, sendo que ao final do período gestacional, a glândula passa de uma estrutura 50 

composta principalmente de tecido adiposo para uma estrutura repleta de células alveolares 51 

aptas a sintetizar e secretar leite (Dyce et., 2010). 52 

O desenvolvimento mamário acelerado e a funcionalidade adquirida durante a gestação e 53 

lactação são regulados principalmente pela ação endócrina. Assim, o comprometimento da 54 

atividade hormonal durante esses períodos pode interferir no desenvolvimento mamário normal 55 

e na subsequente lactação (Svennersten-Sjaunja; Olsson, 2005). Desta forma, o suprimento 56 
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sanguíneo da glândula mamária é de extrema importância, pois é responsável pelo fornecimento 57 

de oxigênio, hormônios e nutrientes à glândula, sendo a artéria mamária o principal vaso de 58 

irrigação sanguínea da glândula mamária em ruminantes (Prosser et al., 1996).   59 

O uso da ultrassonografia Doppler para avaliação da perfusão sanguínea da glândula 60 

mamária de vacas, ovelhas e cabras foi previamente relatada na literatura e tem mostrado ser 61 

particularmente interessante, pois permite a avaliação in vivo, de forma não invasiva e em tempo 62 

real de informações hemodinâmicas relacionadas ao estado funcional e saúde da glândula 63 

(Potapow et al., 2010; Petridis et al., 2014). Deste modo, a investigação da vascularização 64 

arterial mamária, mostra-se necessária, principalmente em búfalas mestiças Murrah, as quais 65 

são fêmeas que apresentam considerável potencial leiteiro e cujo tema não foi ainda abordado. 66 

Os objetivos deste estudo foram avaliar, por meio de exame ultrassonográfico, os 67 

principais índices Doppler, o estado dinâmico arterial mamário, bem como sua relação com o 68 

desempenho ponderal e os principais hormônios envolvidos no desenvolvimento da glândula 69 

mamária de búfalas gestantes e lactantes sadias. 70 

 71 

MATERIAL E MÉTODOS 72 

Este trabalho foi analisado e aprovado pela Comissão de Ética no uso de Animais da 73 

Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, Universidade Estadual Paulista “Júlio de 74 

Mesquita Filho”, Botucatu, Brasil (CEUA-79/2013). 75 

Delineamento experimental 76 

Animais 77 

O trabalho foi realizado com 12 búfalas mestiças Murrah clinicamente saudáveis, 78 

pertencentes ao mesmo rebanho, sendo seis gestantes primíparas (grupo 1) e seis lactantes 79 

multíparas não gestantes (grupo 2), com idades iniciais de 24 e 48 meses, respectivamente.  80 
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Os critérios de inclusão dos animais no estudo foram: (a) peso corporal compatível com 81 

o estado fisiológico; (b) ausência de histórico de doenças reprodutivas ou da glândula mamária; 82 

c) inexistência de anormalidades no exame físico geral e da glândula mamária (inspeção e 83 

palpação), conforme descrito por Feitosa (2008); (d) constatação da primiparidade gestacional 84 

das fêmeas do grupo 1, através da avaliação do histórico reprodutivo de cada animal aliado a 85 

idade cronológica (mês), visto que a maior parte do desenvolvimento da glândula mamária 86 

ocorre durante a primeira gestação (Dyce et al., 2010); (e) número de lactação igual a 3, para 87 

as fêmeas pertencentes ao grupo 2, pois o desenvolvimento fisiológico da glândula mamária, 88 

se completa na terceira lactação (Dyce et al., 2010). 89 

Manejo dos animais 90 

As búfalas do grupo 1 foram avaliadas do primeiro até o último mês de gestação e exames 91 

ultrassonográficos repetidos mensalmente durante o período experimental foram realizados 92 

para confirmar a manutenção da gestação.  93 

Já os animais do grupo 2 foram avaliados desde o primeiro até o décimo mês de lactação 94 

e não foram submetidos ao manejo de ordenha. Segundo Borghese (2013) búfalas mestiças 95 

Murrah apresentam período de lactação com essa duração. As fêmeas desse grupo foram 96 

também submetidas a exames ultrassonográficos de mesmo intervalo aos realizados no grupo 97 

1, para constatação da ausência de gestação.  98 

Os grupos 1 e 2 foram mantidos separados em piquetes constituídos por pastagem 99 

formada por Brachiaria Brizantha cv. Xaraés, além de possuir também bebedouros e cochos 100 

cobertos. Os animais foram submetidos ao pastejo rotacionado, sendo fornecido mistura 101 

mineralizada ad libitum e concentrado comercial (1kg/animal) no final da gestação (último mês) 102 

e no início da lactação (primeiro mês), para as fêmeas do grupo 1 e do grupo 2, respectivamente. 103 

Ressalta-se que as lactantes (grupo 2) permaneceram com os seus filhotes até o sete mês de 104 

lactação, quando a desmama foi realizada. 105 
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Durante o período experimental foram realizadas repetidamente avaliações 106 

ultrassonográficas para avaliação visual de presença de estruturas anormais na glândula 107 

mamária. Na mesma ocasião, exames físicos também foram realizados, com atenção especial 108 

para as glândulas mamárias.   109 

Ultrassonografia 110 

A ultrassonografia das artérias mamárias esquerdas foi realizada a cada 28 dias, 111 

compreendendo 10 medições por animal durante todo o período experimental. As avaliações 112 

foram feitas com uso do aparelho de ultrassom (Mylab 30; Esaote® SpA, Firenze, Itália) 113 

equipado de transdutor linear com frequência de imagem de 3,5 MHz.  114 

No presente trabalho preconizou-se a avaliação das artérias mamárias cranial e caudal 115 

esquerdas como parâmetros representativos do animal, devido a observação de ausência de 116 

diferença estatística dos principais índices hemodinâmicos da glândula mamária esquerda 117 

quando comparada com a direita, em diversos estudos realizados em ruminantes, sendo, 118 

portanto, as medições de um lado consideradas representativas de ambos (Potapow et al., 2010; 119 

Petridis et al., 2014).  120 

Os exames foram realizados sempre no período da manhã e executadas pelo mesmo 121 

operador, assistente e no local em que os animais foram condicionados durante fase de 122 

adaptação realizada antes do início do projeto, permitindo que as avaliações fossem feitas com 123 

animais em estação e não anestesiados e com duração entre 10 e 15 minutos para cada animal. 124 

As fêmeas dos dois grupos foram submetidas a um período de adaptação, cujo objetivo 125 

foi condicioná-las ao manejo que seria realizado durante o experimento e consistiu na 126 

ambientação dos animais, ao local, as pessoas e as atividades realizadas nos exames 127 

ultrassonográficos. Iniciou-se três meses antes do período experimental e foi caracterizado pela 128 

manipulação semanal dos animais.  129 
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Antes de cada avaliação foi realizada a tricotomia do úbere e aplicação de gel de 130 

carboximetilcelulose (Carbogel - ULT, Carbogel Ind. e Com. Ltda) como meio de contato, para 131 

realização da condutividade ultrassônica. O transdutor foi posicionado sobre a superfície cranial 132 

da glândula mamária, paralelamente à teta (ultrassonografia transcutânea) e as imagens foram 133 

registradas em planos sagital e transversal em MODO B (Fig. 1).  134 

 135 
Figura 1. Demonstração do posicionamento do transdutor sobre a superfície cranial da 136 

glândula mamária, paralelamente à teta (ultrassonografia transcutânea) e as imagens foram 137 
registradas em planos sagital (A) e transversal (B) 138 

 139 

A artéria mamária cranial esquerda foi identificada pelo Colour Doppler e em seguida 140 

com uso do Doppler espectral, o cursor foi posicionado sobre a artéria avaliada com ângulo de 141 

insonação ajustado em valores não superior a 60° e foram registradas imagens das secções 142 

transversais da porção inicial da mesma artéria e a conformação das ondas espectrais formadas. 143 

Todas as avaliações feitas na artéria mamária cranial esquerda foram posteriormente repetidas 144 

na artéria mamária caudal esquerda. 145 

As imagens ultrassonográficas foram analisadas por três observadores, e seus resultados, 146 

comparados, sendo aprovados, somente com consentimento dos três avaliadores. As avaliações 147 

quantitativas foram realizadas com uso do software MyLab (MyLab®Desk software, Esaote, 148 

Genova, Italy) e baseou-se na modulação espectral das ondas de mesma amplitude sistólica e 149 

diastólica obtidas de três ciclos cardíacos consecutivos e no cálculo dos índices de resistividade 150 

(IR) e pulsatilidade (IP) de cada vaso (Figura 1), conforme as seguintes fórmulas: IR= (PVS-151 

A B 
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VDF)/PSV e PI= (PVS-VDF)/MTVM, onde o PVS é o pico da velocidade sistólica, VDF a 152 

velocidade diastólica final e MTVM a média de tempo da velocidade máxima (Ginther, 2007). 153 

Além disso, o diâmetro interno (DI) de cada vaso foi calculado e os resultados expressos em 154 

cm.  155 

 156 
Figura 2. Demonstração da modulação espectral das ondas de mesma amplitude sistólica e 157 

diastólica obtidas de três ciclos cardíacos consecutivos das artérias mamárias esquerdas de búfalas 158 
mestiças Murrah gestantes (A) e lactantes (B), avaliadas durante o estudo. 159 
 160 

Avaliação hormonal e pesagem dos animais 161 

Amostras de sangue foram colhidas imediatamente após o final de cada exame, por 162 

punção da veia jugular usando tubos comerciais com 158 unidades USP de heparina sódica 163 

(Vacutainer, 10 mL; Becton Dickinson, Franklin Lakes, NJ, EUA) e centrifugadas (2.500 × g 164 

por 30 min) para obtenção do plasma. As amostras de plasma foram armazenadas em alíquotas 165 

de 1mL em microtubos de polietileno identificados e congeladas a -20°C até serem analisadas.  166 

Foram determinadas, por radioimunoensaio (RIA), as concentrações plasmáticas de 167 

progesterona (P4), fator semelhante a insulina tipo I (IGF-I), insulina (IN), hormônio do 168 

crescimento (GH) e também estradiol (17β-E2), sendo apenas este último hormônio avaliado 169 

por ensaio imunoenzimático (EIA). 170 

Para determinação das concentrações plasmáticas de P4 foi utilizado o RIA Progesterone 171 

IM1188 (Immunotech, Beckman Coulter, Prague, Czech Republic), para o IGF-I usou-se o 172 

IRMA IGF-I A15729 (Immunotech, Beckman Coulter, Prague, Czech Republic), a IN foi 173 

A B 
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avaliada utilizando o Insulin IRMA Kit IM3210 (Immunotech, Beckman Coulter, Prague, 174 

Czech Republic), o GH através da metodologia proposta por National Hormone e Peptide 175 

Program, Harbor (Unisersity of California, Torrance, CA, USA), e o 17β-E2 foi dosado usando 176 

o Estradiol EIA Kit (n° 582251, Cayman Chemical Company, Ann Arbor, USA). 177 

Foram seguidas as instruções de cada fabricante e os valores das concentrações da P4, 178 

IGF-I e GH determinados em nanograma por mililitro (ng/mL), a IN em microunidades 179 

internacionais por mililitro (μIU/mL) e o 17β-E2 apresentado em picograma por mililitro 180 

(pg/mL).  181 

Todas as amostras foram analisadas em duplicata, sendo os coeficientes de variação intra-182 

ensaio de 8,2, 1,96, 5,80, 15,0 e 3,4 para a P4, IGF-I, IN, GH e 17β-E2, respectivamente e o 183 

coeficiente de variação inter-ensaio de 10,3, 2,98, 8,93, 17,0 e 7,5 para a P4, IGF-I, IN, GH e 184 

17β-E2, respectivamente. Após a colheita de sangue, os animais foram pesados em balança 185 

digital e o peso corporal (PC) expresso em quilogramas (kg). 186 

Análise estatística 187 

Todos os dados obtidos de cada grupo foram analisados pelo procedimento PROC GLM 188 

do software SAS® (Statistical Analysis System, 2009) e gráficos, com os principais resultados, 189 

foram gerados para facilitar a análise exploratória das variáveis. 190 

Para avaliar as médias das variáveis IR, IP e DI (artérias mamárias cranial e caudal) 191 

durante a gestação e lactação, foi aplicado análise de variância (ANOVA), com medidas 192 

repetidas no tempo, sendo considerado como co-variáveis os grupos experimentais (1 e 2) e 193 

nível de significância quando P<0,05. Também foi estudado os efeitos fixos dos meses e dos 194 

pesos, considerando os efeitos lineares e quadráticos, segundo o modelo estatístico empregado: 195 

Yijk= µ + b1Mêsj + b2Peso + b3Peso2 + b4artérias mamáriask + b5Mês*artérias 196 

mamárias + eijk, 197 
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em que Yijk representa a variável estudada em função do i-ésimo indivíduo, no j-ésimo mês, 198 

para um determinado peso linear e quadrático (covariável contínua), no k-ésimo grupo da artéria 199 

mamária.  200 

µ é a média geral, b1, b2, b3, b4 e b5 são os coeficientes dos efeitos fixos do modelo estatístico 201 

e eijk é o erro experimental, que são considerados independentes e identicamente distribuídos 202 

com média 0 e variâncias iguais a σ2. 203 

Para estudar a possível relação linear e qual o grau dessa relação, entre as variáveis IR, 204 

IP e DI de cada animal e com as concentrações plasmáticas dos hormônios dosados, dentro de 205 

cada grupo, durante o período experimental, foram determinadas correlações não-paramétricas 206 

de Spearman, uma vez que as concentrações plasmáticas hormonais estudadas não 207 

apresentaram uma distribuição estatisticamente normal. O coeficiente de correlação foi 208 

classificado como nulo (r=0), baixo (0 < r ≤ 0,30), moderado (r= 0,30 < r ≤ 0,70) e forte (0,70 209 

< r ≤ 1), conforme Levine et al. (2005). 210 

Para verificar uma possível relação não linear do PC com as características 211 

hemodinâmicas, de cada animal, dentro de cada grupo, foi gerado o seguinte modelo de 212 

regressão não linear múltipla: Ŷi= β0 + β1peso + β2peso2i + β3mês + ei, em que Ŷi representa 213 

uma variável hemodinâmica (IR, IP ou DI), β0 o valor do intercepto,  β1 o coeficiente de 214 

regressão do peso, β2 coeficiente de regressão do peso quadrático, β3 coeficiente de regressão 215 

do mês e ei representa o erro experimental, sendo admitido coeficientes de determinações 216 

superiores a 70% (Levine et al., 2012). Uma vez constatada relação significativa entre o PC e 217 

os índices Doppler, foram desenvolvidas equações para predição do IR, IP e DI, para cada grupo 218 

experimental, a partir do valor médio do PC.  219 

 220 

RESULTADOS 221 
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No grupo 1, houve diminuição progressiva dos valores de IR e IP e aumento do DI, em 222 

ambas as artérias mamárias, desde o primeiro ao último mês do estudo. Contudo, na artéria 223 

mamária caudal esquerda foi observado menor IR (P<0,0001) e maior DI (P<0,0001), nos cinco 224 

e três meses finais do período experimental, respectivamente (Figura 3).  225 

Foi constatada correlação positiva e alta entre o IR e o IP (r= 0,98; P<0,0001) e negativa 226 

e alta do IR com o DI (r= -0,98; P<0,0001), bem como negativa e alta do IP com o DI (r= -0,98; 227 

P<0,0001) (Tabela 1). Além disso, o IR, IP e o DI correlacionaram-se também fortemente com 228 

a P4, o IGF-I, a IN e o 17β-E2 (P<0,05), sendo observado correlação positiva do IR e IP com a 229 

P4 e a IN, e negativa, com o IGF-I e o 17β-E2. Já o DI, apresentou correlação negativa com a 230 

P4 e a IN e correlação positiva com o IGF-I e o 17β-E2 (Tabela 1). Na Fig. 4 estão apresentados 231 

a média da concentração plasmática dos hormônios dosados de cada grupo em cada mês. 232 

Além disso, o PC teve efeito apenas sobre o DI (R2= 0,99; P< 0,0001), sendo esse de 233 

influência quadrática (Fig. 6). A equação de precisão desenvolvida para estimar o DI em função 234 

do PC foi a seguinte: Ŷi= 1,17615 - 0,00496(Peso) + 0,00000599(Peso2) + 0,00925(Mês). 235 

Quanto a interpretação do coeficiente de determinação, constatou-se que 99,74% da variação 236 

do DI pode ser explicada pela variação do PC. A média do peso corporal de cada grupo em cada 237 

mês está apresentada na Fig. 5. 238 
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 239 
Figura 3. Média do índice de resistividade (A), índice de pulsatilidade (B), diâmetro interno (C) das artérias mamárias cranial e caudal esquerdas de 240 

búfalas mestiças Murrah gestantes (Grupo 1). Índice de resistividade (D), índice de pulsatilidade (E), diâmetro interno (F) das artérias mamárias cranial e caudal 241 
esquerdas de búfalas mestiças Murrah lactantes (Grupo 2), avaliadas mensalmente, ao longo do estudo. (↑) Indicam menor IR e maior DI, nos cinco e três 242 
meses finais da gestação e maior DI nos sete primeiros meses de lactação, apresentados nos quadros (A), (C) e (F), respectivamente   243 
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 244 
Figure 4. Média da concentração plasmática dos hormônios dosados de cada grupo em cada 245 

mês 246 
 247 
 248 

 249 

 250 
Figura 5. Média do peso corporal de cada grupo em cada mês 251 

 252 

No grupo 2, houve aumento gradual dos valores de IR e IP e diminuição do DI, nas duas artérias 253 

mamárias, do primeiro ao último mês de avaliação. Entretanto, houve diferença significativa para os 254 

índices Doppler das artérias mamárias, sendo observado durante os sete primeiros meses do 255 

experimento, maior DI para a artéria mamária caudal esquerda (P<0,0001) (Figura 3). 256 
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A correlação entre os índices hemodinâmicos foi forte, sendo positiva, entre o IR e o IP (r= 257 

0,91; P= 0,0002) e negativas, entre o IR e o DI (r= -0,95; P<0,0001), e entre o IP e o DI (r= -0,82; P= 258 

0,0034) (Tabela 1). Houve também forte correlação dos três parâmetros hemodinâmicos com a IN, 259 

IGF-I e o 17β-E2. Contudo, observou-se correlação positiva, do IR e IP com a IN, IGF-I e o 17β-E2, 260 

e negativa, entre o DI e a IN, IGF-I e o 17β-E2 (Tabela 1). 261 

 262 

Tabela 1. Coeficiente de correlação Spearman e nível de significância verificados entre as variáveis 263 
hemodinâmicas das artérias mamárias esquerdas e os níveis plasmáticos dos hormônios estudados em 264 
búfalas mestiças Murrah, avaliadas na gestação (Grupo 1) e lactação (Grupo 2)  265 

Gestantes (Grupo 1) 

 IR IP DI P4 IGF-I IN GH 17β-E2 

IR 1,000 
0,98* 

<0,0001 

-0,98* 

<0,0001 

0,89* 

0,0005 

-0,89* 

0,0005 

0,87* 

0,0011 

0,24 

0,4984 

-0,70* 

0,0349 

IP 
0,98* 

<0,0001 
1,000 

-0,98* 

<0,0001 

0,92* 

0,0002 

-0,87* 

0,0012 

0,85* 

0,0016 

0,21 

0,5663 

-0,71* 

0,0211 

DI 
-0,98* 

<0,0001 

-0,98* 

<0,0001 
1,000 

-0,94* 

<0,0001 

0,90* 

0,0003 

-0,92* 

0,0002 

-0,25 

0,4888 

0,74* 

0,0141 

Lactantes (Grupo 2) 

 IR IP DI P4 IGF-I IN GH 17β-E2 

IR 1,000 
0,91* 

0,0002 

-0,95* 

<0,0001 

-0,53 

0,1172 

0,83* 

0,0028 

0,84* 

0,0024 

-0,06 

0,8675 

0,79* 

0,0065 

IP 
0,91* 

0,0002 
1,000 

-0,82* 

0,0034 

-0,58 

0,0804 

0,72* 

0,0186 

0,78* 

0,0075 

-0,01 

0,9867 

0,71* 

0,0217 

DI 
-0,95* 

<0,0001 

-0,82* 

0,0034 
1,000 

0,46 

0,1857 

-0,77* 

0,0085 

-0,82* 

0,0039 

0,16 

0,6618 

-0,81* 

0,0044 

*Estatisticamente significativas quando P<0,05. 266 

 267 

Os resultados também mostraram influência quadrática do PC, exclusivamente sobre o DI (R2= 268 

0,95; P=0,0002) (Figura 3). A equação de predição obtida em função do PC para presumir o DI foi: 269 

Ŷi= -3,39063 + 0,01547(Peso) - 0,00001591(Peso2) - 0,01511(Mês). Além disso, a proporção da 270 

variância total do DI que pode ser explicada pelo PC, representa 95,72%. 271 
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 272 
Figura 6. Relação do peso corporal sobre o índice de resistividade (A), índice de pulsatilidade (B) e o diâmetro interno (C) das artérias mamárias esquerdas de 273 

búfalas mestiças Murrah gestantes (Grupo 1). Influência linear do peso corporal sobre o índice de resistividade (D), índice de pulsatilidade (E) e diâmetro interno (F) 274 
das artérias mamárias de fêmeas bubalinas mestiças Murrah lactantes (Grupo 2), avaliadas durante o período experimental 275 
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DISCUSSÃO 276 

No grupo 1, a variação significativa dos parâmetros hemodinâmicos das artérias 277 

mamárias esquerdas observada nos últimos meses de gestação indicam aumento do calibre 278 

arterial e da perfusão sanguínea, bem como atestam a capacidade desses vasos em adaptar-se a 279 

demanda do fluxo de sangue durante a gestação, devido ao acréscimo das exigências da 280 

glândula quanto a disponibilidade de nutrientes e oxigênio, necessários para o desenvolvimento 281 

mamário e magnitude da subsequente lactação (Davis e Collier, 1985).   282 

Do mesmo modo, o declínio do IR, mais expressivo no final da gestação, infere no 283 

aumento da capacidade de adaptação do sistema vascular a demanda metabólica da glândula, 284 

já que quanto menor o valor de IR maior é a intensidade do metabolismo apresentado pelo 285 

tecido analisado (Carvalho et al., 2008). Assim, os baixos valores de IR, ao final da gestação, 286 

estão em concordância com o desenvolvimento mamário esperado para essa fase, sendo que a 287 

maior parte desse desenvolvimento mamário ocorre durante a gestação (~80%), e é mais 288 

significativo ao final desse período, atingindo o seu desenvolvimento máximo e a atividade 289 

metabólica da glândula é mais intensa (Swanson e Poffenbarger, 1979).  290 

A artéria mamária caudal foi a que apresentou os parâmetros hemodinâmicos (IR e DI) 291 

mais significativos nos últimos meses de gestação, indicando o estado hiperdinâmico de fluxo 292 

sanguíneo com o avançar da lactogênese, provavelmente devido a importância que esse vaso 293 

representa a glândula mamária na posterior lactação, pois a produção de leite é maior nos 294 

quartos mamários traseiros, quando comparados aos dianteiros (Tančin et al., 2006).  295 

Verificou-se também que o IR e IP são positivamente relacionados entre si, demonstrando 296 

ser altamente confiáveis neste período. Entre o IR e DI houve significativa correlação negativa, 297 

assim a redução do IR ocorreu em consequência e a dilatação do lúmen arterial, devido ao 298 

aumento do volume do fluxo sanguíneo da glândula mamária, principalmente no final da 299 

gestação.  300 
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Houve notória correlação entre os parâmetros Doppler e a ação hormonal avaliada, 301 

demonstrando a coerência da relação entre a dinâmica do fluxo sanguíneo mamário e a 302 

concentração plasmática hormonal. Dessa forma, a redução do IR e IP e aumento do DI e 303 

consequentemente da ampliação do fluxo sanguíneo e do calibre arterial mamário, ocorreu 304 

juntamente com a diminuição das concentrações plasmáticas do P4 e IN e aumento do IGF-I e 305 

do 17β-E2. 306 

Com a instalação da gestação e durante a maior parte do período gestacional, várias 307 

mudanças anatomofisiológicas que ocorrem na glândula mamária são atribuídas às alterações 308 

hormonais, principalmente da P4 e do 17β-E2, visto que a P4 induz a hiperplasia lobular, bem 309 

como contínua involução do estroma e sob a influência do 17β-E2, ocorre intensa proliferação 310 

ductal, acompanhada por aumento da vascularização e do fluxo sanguíneo (Svennersten-311 

Sjaunja; Olsson, 2005). 312 

Durante a gestação, há secreção contínua de P4 pelo corpo lúteo e placenta, sendo 313 

fundamental na manutenção da gestação, contudo, com a proximidade do parto, seus níveis 314 

plasmáticos diminuem, enquanto, que as concentrações plasmáticas do 17β-E2 aumentam 315 

(Senger, 2005), convergindo assim, com os resultados obtidos no presente estudo.  316 

A redução das concentrações plasmáticas de IN ao longo da gestação ocorreu 317 

acompanhada da variação dos índices vasculares, devido a redução da responsividade e 318 

sensibilidade dos tecidos extra-hepáticos maternos a esse hormônio, o que permite maior 319 

egresso de nutrientes para o desenvolvimento da glândula mamária e crescimento fetal (Lucy, 320 

2004).  321 

A interação das concentrações plasmáticas do IGF-I com o desenvolvimento mamário 322 

durante a gestação, refletem a importância desse hormônio na preparação da glândula mamária 323 

para lactação. O IGF-I atua promovendo a proliferação celular e sua ação sinérgica com o 17β-324 

E2 potencializa ainda mais a diferenciação celular (Lucy, 2004). 325 
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No grupo 2, a variação dos parâmetros hemodinâmicos durante a lactação, caracteriza 326 

redução do calibre arterial e da perfusão sanguínea e do fluxo diastólico, à medida em que 327 

avança a involução do tecido mamário. Segundo Stelwagen et al. (1994) a redução do fluxo 328 

sanguíneo mamário ocorre devido o declínio da demanda por metabólitos, em consequência da 329 

diminuição da síntese de leite.  330 

A diminuição da perfusão sanguínea que aconteceu na glândula mamária durante a 331 

lactação, foi gradual, sendo compatível com Prosser et al., (1996) que afirma que nos primeiros 332 

meses de lactação há um reparticionamento do fluxo de sanguineo, priorizando a entrada de 333 

sangue na glândula mamária devido a ativação da síntese e secreção de leite.  334 

O aumento progressivo do IR também indica diminuição da atividade metabólica da 335 

glândula em consequência, supostamente, do declínio da produção de leite. De acordo com 336 

Prosser et al. (1996) durante o curso normal da lactação, o volume do fluxo sanguíneo e a 337 

atividade metabólica mamária estão intimamente associados, assim a redução de uma 338 

característica leva a diminuição da outra.  339 

As alterações nos índices hemodinâmicos são influenciadas diretamente pela importância 340 

da contribuição sanguínea que o vaso exibe em relação a um determinado órgão (Paniagua et 341 

al., 2001). A artéria mamária caudal esquerda foi a que apresentou valores estatísticos de DI 342 

mais significativos, durante os primeiros meses de lactação (7 meses), possivelmente o volume 343 

do fluxo sanguíneo nesse vaso foi maior, sendo correspondente ao papel fisiológico que esse 344 

vaso representa a glândula, uma vez que os quartos traseiros são mais desenvolvidos e 345 

produzem mais leite que os quartos dianteiros (60 e 40%, respectivamente), necessitando 346 

perfusão de sangue mais intensa (Tančin et al., 2006). 347 

A ausência de diferença significativa para os parâmetros hemodinâmicos das artérias 348 

mamárias cranial e caudal esquerda, observada nos últimos três meses de lactação, pode ter 349 

ocorrido devido a desmama dos filhotes realizada no sétimo mês de lactação. A cessação do 350 
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estímulo de sucção ou de amamentação intensifica a involução do tecido mamário, concordando 351 

com Linzell (1974) que afirma que a produção de leite e o suprimento sanguíneo da glândula 352 

mamária obedecem à relação linear.  353 

O IR e IP foram alta e positivamente correlacionados e reproduziram a queda fisiológica 354 

do volume de fluxo sanguíneo com o avanço da lactação. Entre o IR e DI a correlação negativa, 355 

implica em redução do volume do fluxo sanguíneo com consequente diminuição da amplitude 356 

do vaso, características associadas a involução mamária e declínio da produção de leite durante 357 

a lactação.  358 

Foi observado que no período de alta demanda de nutrientes pela glândula mamária, tal 359 

como no início da lactação, onde a produção de leite é intensa, maior foram o IR e IP e menor 360 

DI, e, por conseguinte, menores foram os níveis plasmáticos de IN. O que está de acordo com 361 

o período de desenvolvimento mamário avaliado, uma vez que baixas concentrações 362 

plasmáticas de IN permite maior redirecionamento da glicose sanguínea para a glândula, 363 

possibilitando maior produção de leite durante essa fase (Lucy, 2004).  364 

As concentrações plasmáticas de IGF-I também evidenciaram como os indicadores do 365 

fluxo sanguíneo ajustaram-se a variação hormonal avaliada. O GH estimula a secreção do IGF-366 

I, que em situações fisiológicas normais, altas concentrações plasmáticas de IGF-I e do próprio 367 

GH inibem a sua liberação. No entanto, em situações de alta demanda de nutrientes, como no 368 

pós-parto, a inibição da liberação de GH pelo IGF-I não ocorre, culminando na diminuição das 369 

concentrações plasmáticas de IGF-I durante esse período (Lucy, 2004). 370 

Com o avanço da lactação o desenvolvimento da glândula mamária regride 371 

progressivamente, passando a um estado não-secretor. Paralelamente a esse processo houve 372 

aumento do IR e IP e diminuição do DI, sendo acompanhado também pelo aumento gradual 373 

dos níveis plasmáticos de 17β-E2. Tal fato corrobora o estágio do desenvolvimento mamário 374 

estudado, uma vez que o aumento das concentrações plasmáticas de 17β-E2 promove a 375 
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renovação celular da glândula e reestabelecimento das suas funções fisiológicas para que, 376 

posteriormente, uma nova lactação possa acontecer (Svennersten-Sjaunja; Olsson, 2005). 377 

Além disso, nos dois grupos experimentais, a relação do PC com os parâmetros 378 

hemodinâmicos, foi expressiva, bem como predominantemente quadrática, sendo o DI, a 379 

variável melhor relacionada ao peso. Desse modo, as diversas modificações relacionadas ao 380 

status metabólico que ocorrem em consequência da dinâmica de eventos fisiológicos 381 

observados durante a gestação e lactação, é fator determinante para a alteração do lúmen arterial 382 

e da perfusão sanguínea mamária. 383 

As alterações no PC durante a gestação e lactação apresentaram variações esperas, sendo 384 

observado aumento mais efetivo no final da gestação, devido ao maior desenvolvimento fetal e 385 

perda de peso mais expressiva nos primeiros meses na lactação, em virtude da produção de 386 

leite, que é mais intensa nesse período (Senger, 2005). Assim, ressalta-se a importância de 387 

pesagens regulares e adequação do manejo nutricional de fêmeas gestantes e lactantes, visto 388 

que a variação do desempenho corporal pode ser repercutida no aporte sanguíneo mamário.  389 

 390 

CONCLUSÃO 391 

A ultrassonografia Doppler dos índices hemodinâmicos das artérias mamárias corrobora 392 

a ação hormonal avaliada, assim como podem inferir como indicativos basais de estágio 393 

evolutivo da mamogênese em búfalas sadias durante a gestação e lactação.  394 
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CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

A variação do fluxo sanguíneo das artérias mamárias acompanhou a dinâmica 

de crescimento corporal e o estado fisiológico dos animais avaliados, 

favorecendo presumivelmente a manutenção do desenvolvimento mamário. Do 

mesmo modo, a correlação dos parâmetros hemodinâmicos com as 

concentrações plasmáticas dos hormônios dosados, implica que a variação do 

fluxo sanguíneo das artérias estudadas pode ser predominantemente 

influenciada pelo fator semelhante a insulina tipo I, a insulina, o hormônio do 

crescimento, estradiol e a progesterona, podendo ser utilizada como parâmetro 

de estudo da mamogênese de búfalas mestiças Murrah em diferentes status de 

desenvolvimento.  

Portanto, pode-se afirmar que este estudo atingiu seus objetivos, pois permitiu 

determinar características hemodinâmicas da principal via de suprimento 

sanguíneo da glândula mamária de búfalas, assim como melhor entender a 

biologia do crescimento mamário de fêmeas em diferentes faixas etárias.  

Desse modo, acredita-se que os valores hemodinâmicos obtidos por este 

estudo vão facilitar o planejamento de futuros estudos destinados a elucidar mais 

profundamente os mecanismos e fatores determinantes no desenvolvimento 

mamário de búfalas mestiças Murrah em diferentes estágios fisiológicos, 

permitindo a expansão dos métodos desenvolvidos no presente trabalho. 

Além disso, poderão servir como base de consulta para comparações entre 

animais saudáveis e doentes, permitindo melhor assistência prestada a fêmeas 

leiteiras, bem como futuramente poderá ter valor preditivo para o potencial de 

produção de leite de cada animal e dessa forma, ser parâmetro para a seleção 

de animais jovens com características leiteiras ou para acompanhamento clínico 

complementar de casos onde se observa atraso ou falhas de lactação.  
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