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1 INTRODUCAO

A imunonutri¢cdo é uma area importante da pesquisa em nutricdo que destaca a influéncia
dos nutrientes no funcionamento do sistema imunologico e na recuperacdo em situacbes de
estresse. Uma dieta adequada e personalizada pode desempenhar um papel fundamental na
promocao da salde e na prevencgdo de complicacdes clinicas.

Dentre os nutrientes imunomoduladores mais estudados, destacam-se: 0s aminodcidos nao
essenciais, ou seja, que sdo produzidos pelo organismo.

A imunonutricdo consiste no efeito farmacolégico e benéfico dos nutrientes no
tratamento que podem se tornar essenciais em situacgoes de estresse.

Os estudos na area indicam o efeito dos imunonutrientes na recuperacdo do estado
nutricional, melhora do progndstico, diminuicdo de infeccdes.

O Brasil hoje conta com um rebanho de 218 milhdes de cabecas bovinas sendo o pais
com o maior rebanho do mundo representando 14,2% do total, seguido pela india que possui 193
milhdes de cabecas.

Atualmente o rebanho dedicado a cultura leiteira no Brasil possui 37 milhdes de cabecas
representando 17% do rebanho brasileiro

As principais ragas utilizadas s&o, a Holandesa, Girolanda, Gir e Jersey.



2 OBJETIVO

Por meio do levantamento bibliografico, abordar a imunidade do gado leiteiro e como 0s

fatores nutricionais podem influencia-los
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3 REVISAO DA LITERATURA

O levantamento bibliografico permitiu verificar a influéncia da alimentagéo, envolvendo
as diferentes categorias animais do ponto de vista da criacdo do gado leiteiro, no que se refere a
imunidade dos animais e a relagdo com o desempenho e sanidade. Para maior facilidade de
abordagem do tema, foram utilizados itens e subitens, tais como: definicdo, conceitos basicos,
modo de acdo, fatores envolvidos com o consumo de nutrientes, a producdo e composicao
quimica do leite, aspectos reprodutivos e sanidade da vaca.

Foram utilizadas informacGes de revistas especializadas de producdo animal (nacionais e
internacionais), de sites, boletins técnicos, periddicos (nacionais e internacionais), teses,

dissertacdes, anais de congressos e simpasios e de livros especializados em pecuéria leiteira.

3.1 Definicéo e aspectos gerais da imunonutrigcao
A imunologia é uma ciéncia recente. Sua origem é atribuida, por alguns autores, a

Edward Jenner, que, em 1796, verificou protecdo induzida pelo cowpox (virus da variola bovina)
contra a variola humana, nomeando tal processo da vacina¢do. No entanto, é sabido que, na
antiguidade, os chineses ja inalavam o pé das crostas secas das puUstulas de variola ou as inseriam

em pequenos cortes na pele, em busca de protecdio (SILVA; MOTA, 2003).
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O sistema imune é o conjunto de células, tecidos, 6rgaos e moléculas que os humanos e
outros seres vivos usam para a eliminagdo de agentes ou moléculas estranhas, inclusive o cancer,
com a finalidade de se manter a homeostasia do organismo. Os mecanismos fisioldgicos do
sistema imune consistem numa resposta coordenada dessas células e moléculas diante dos
organismos infecciosos e dos demais ativadores, o que leva ao aparecimento de respostas
especificas e seletivas, inclusive com memdria imunitéria, que também pode ser criada
artificialmente, através das vacinas. Na auséncia de um sistema imune funcional, infec¢des leves
podem sobrepujar o hospedeiro e leva-lo a morte (SILVA; MOTA, 2003)

O conceito de imunidade coletiva é um conceito associado a imunidade individual. A
imunidade individual é importante para todos nds, pois a imunidade é critica para a
sobrevivéncia tanto humana quanto de animais. Todo animal estd constantemente exposto a
organismos potencialmente causadores de doencas, mas a grande maioria € assintomatica (ndo
apresenta sinais ou sintomas 6bvios de doenca) ou apresenta apenas sintomas leves por um curto
periodo de tempo (CROWFORD, 2020).

O sistema imunitério, assim como os demais sistemas do organismo, possui suas proprias
células, tecidos, 6rgdos e moléculas. A principal célula desse sistema é o linfécito. Os linfocitos
sdo as unicas células do organismo que expressam receptores altamente diversificados para o
antigeno, o que permite o reconhecimento de uma grande variedade de substancias estranhas
(TEVA; FERNANDES, SILVA, 2009).

Ainda segundo Teva (s/d) a ativacdo do sistema imune adaptativo depende da
apresentacdo de antigenos. Um antigeno é qualquer substancia que pode ser reconhecida por um
anticorpo ou por um receptor de célula T. Os antigenos possuem duas propriedades: a
imunogenicidade e a antigenicidade. Os que ndo sdo capazes de induzir uma resposta imune séo
chamados de haptenos e precisam ser acoplados as moléculas carreadoras para adquirirem tal
capacidade. O determinante antigénico, ou epitopo, € a menor por¢do da molécula e é
responsavel pela propriedade de estimular uma resposta imune. As superficies celulares,
incluindo os microrganismos, geralmente possuem uma grande quantidade de determinantes

antigénicos.
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Os anticorpos atuam na resposta imune ligando-se especificamente ao agente patogénico
ou seu subproduto, ativando o sistema complemento, opsonizando para aumentar a fagocitose e a
citotoxicidade dependente de anticorpo, e permitindo, assim, que microrganismos e parasitos
sejam destruidos pelas células do sistema imune (TEVA, s/d).

Os anticorpos se encontram distribuidos por todo o organismo, pois 0s agentes
infecciosos podem vencer as diversas barreiras naturais e estabelecer uma infeccdo em qualquer
parte do corpo. Os primeiros anticorpos a serem produzidos numa resposta imune sdo as IgM e
tendem a ser de baixa afinidade, mas sdo muito potentes na ativacao do sistema complemento. A
IgG é o principal isotipo no sangue e fluidos extracelulares, e é transportada através da placenta
diretamente para a corrente circulatéria do feto durante a vida intrauterina. A 1gA tem papel
importante na protecdo das superficies mucosas contra patégenos ou seus subprodutos. A IgE
tem como principal funcdo o recrutamento de células inflamatorias através da ativacdo de
mastocitos e basofilos, como também pode estar envolvida na eliminacdo de parasitos e
processos alérgicos (TEVA, s/d).

Existem varios sistemas proteicos de reagdo em cadeia no plasma sanguineo, dentre estes,
0 sistema complemento, que é um complexo sistema constituido por moléculas termolabeis e
termoestaveis, e que tem como funcdo a eliminacdo de um agente estranho, facilitando a
fagocitose, quando algumas proteinas ativadas do complemento opsonizam a superficie do
patdégeno; por reacdo Inflamatdria, quando os pequenos fragmentos de proteinas recrutam
fagdcitos ao local da atividade inflamatoria; ou por lise direta, quando, uma vez desencadeada a
cascata, 0s componentes terminais do complemento lesam a membrana dos
microrganismos.(TEVA, s/d).

Todo organismo multicelular possui algum sistema de defesa que distingue os patégenos
e elimina-os do hospedeiro. A vantagem de tal imunidade especifica é que o sistema imune pode
rapidamente adaptar-se aqueles patdgenos que sdo mais frequentemente encontrados no meio
ambiente local. Esta capacidade € conseguida através do complexo principal de
histocompatibilidade, cujos produtos desempenham um papel no reconhecimento intercelular e

na discriminacao entre o proprio e 0 ndo proprio (TEVA, s/d).
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3.2 Tipos de imunidade
A chave para uma vaca saudavel &€ um bom sistema imunoldgico. Um sistema

imunoldgico funcionando adequadamente deve proteger a vaca leiteira de varios organismos
patogénicos. O sistema imunologico utiliza um conjunto complexo de mecénicas para identificar
e neutralizar patdgenos (PHILEO, 2020). Os causadores da estefanofilariose pertencem ao Reino
Animalia, Filo Nematoda; Classe Secernentea, Superfamilia Filarioidea, Familia Filariidae,
Géneros: Stephanofilaria, Parafilaria e Suifilaria (TAYLOR; COOP; WALL, 2017).

Destaca-se duas vias de imunidade diferentes Phileo (2020): imunidade inata e imunidade
adaptativa.

A imunidade inata € caracterizada por uma resposta inicial e rapida a um desafio de
patdgenos, que pode ocorrer em segundos e funcionar como a primeira barreira contra infecgoes.
O sistema imunoldgico adaptativo tem uma resposta atrasada e pode levar varios dias para reagir.
Ele tem uma resposta mais especifica a patdgenos infecciosos e funciona como uma segunda
linha de defesa.

O sistema imunoldgico inato costuma eliminar um problema de modo répido,
possivelmente até mesmo sem sinais de doenca no animal. Em casos mais graves, o animal reage
com o desenvolvimento de inflamacdo, que € um dos principais mecanismos da imunidade inata,

operando como medida de defesa contra infec¢bes (PHILEO, 2020).

3.3 Fatores que predispde 0s animais a queda da imunidade
O sistema imunoldgico possui participacdo na manutencdo da saude e do equilibrio do

organismo, além de seu papel na resposta as doencas. A imunidade desempenha um papel crucial
na protecdo contra infeccbes e patdgenos, e € uma parte fundamental da saide em geral. O
estresse pode afetar negativamente o sistema imunoldgico de animais, assim como o de seres
humanos. O estresse cronico pode enfraquecer as defesas do corpo, tornando os animais mais
suscetiveis a infeccOes e doencas. Portanto, é importante minimizar o estresse em animais de
criagcdo para manter uma boa saude e imunidade.

A nutricdo desempenha um papel importante na saude e na imunidade dos animais.

Minerais e vitaminas adequados na dieta podem ajudar a fortalecer o sistema imunolégico dos
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animais. A suplementacdo adequada pode ser benéfica em momentos criticos da criagdo, como a
desmama, quando os animais podem estar mais suscetiveis ao estresse.

A imunidade desempenha um papel central na satde dos animais, e o controle do estresse
e a nutricdo adequada sdo estratégias importantes para melhorar a imunidade e a satde geral dos
animais de criacdo (MORGULLIS, 2004).

Quando entra no confinamento, o animal tem o figado pequeno pesando em torno de 3,5
kg. Apo6s 60 dias no sistema intensivo, o érgdo chega a 6,4 kg, quase dobrando de tamanho. Isso
acontece porgue, ao ser submetido a uma dieta de confinamento, o animal consome uma dieta
rica em nutrientes e os 6rgdos precisam se adequar a isso (BENATTI, 2019).

Ao chegar ao confinamento, o animal passa por diversas situagdes novas, causando o
estresse. Uma vez estressado, a imunossupressdo torna-se um obstaculo para o pecuarista, ja que

esse bovino esta vulneravel e pode ser acometido por doencas oportunistas (BENATTI, 2019).

3.4 Imunidade passiva em bezerras
Existe a imunidade passiva (ou natural) e a ativa (ou adquirida). A imunidade passiva é

resultante da passagem de anticorpos maternais através do colostro que € a primeira secrecao do
leite da mée apds o parto (FLORES, 2007). Esses anticorpos maternos podem proteger o bezerro
contra infec¢bes durante os primeiros meses de vida. No entanto, como o0s anticorpos maternos
diminuem com o tempo, é importante que a primovacinacdo seja realizada apds o0s quatro meses
de idade para garantir que o bezerro desenvolva sua propria resposta imunoldgica (QUINN et al.,
2005).

A imunidade adquirida ou ativa ocorre quando o0 organismo € exposto a um agente
infeccioso ou um antigeno e desenvolve uma resposta imunologica especifica para combater o
agente. A caracteristica fundamental da imunidade ativa € a especificidade e a capacidade de
memdaria do sistema imunoldgico. Isso significa que o organismo é capaz de "lembrar" um
antigeno ap06s a exposicdo inicial e montar uma resposta mais rapida e eficaz em exposi¢oes
subsequentes. 1sso € a base da eficacia das vacinas, que geralmente contém antigenos inativados
ou enfraquecidos que estimulam o sistema imunologico a produzir uma resposta protetora sem
causar a doenga real (ABBAS; LICHTMAN, 2005).
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Existem dois tipos de resposta imune adquirida: a humoral é o principal mecanismo de
defesa contra microrganismos extracelulares e toxinas enquanto a imunidade celular € o principal
mecanismo de defesa contra microrganismos intracelulares, como virus e bactérias. Como
componentes da resposta imune celular, existem dois tipos de linfdcitos T: os auxiliares (TCD4),
cuja funcdo € recrutar e ativar células de defesa para conter a infeccao, e os citoliticos (TCD8),
que destrdi as células infectadas (ABBAS; LICHTMAN, 2005).

A criacdo de bezerros saudaveis € de fato um aspecto crucial em um programa de
producdo de leite bem-sucedido. O periodo entre o parto e o desmame € especialmente critico
porque o0s bezerros sdo mais suscetiveis a doencas e condi¢cfes de salde nesse estagio. Manter
baixas taxas de mortalidade (< 5%) e garantir o crescimento saudavel dos bezerros é essencial
para a rentabilidade do negdcio leiteiro (BOLZAN et al., 2010).

A transicdo do ambiente estéril do Utero para um ambiente externo contaminado coloca
0s recém-nascidos, incluindo os bezerros, em risco de infeccdes e doencgas. Para minimizar a
suscetibilidade dos bezerros a doencas, € essencial implementar praticas de manejo adequadas,
incluindo a colostragem adequada, a vacinagdo oportuna, a higiene e a nutricdo adequadas
(BOLZAN; GUILHERME NUNES, et al).

Conforme Gomes e Ramos (2017) no inicio da vida, as bezerras desenvolvem respostas
imunes, de forma lenta e gradual, para cada antigeno (particula capaz de estimular a producéo de
anticorpos) que encontram no ambiente de criacdo. A cada encontro com um tipo especifico de
antigeno (invasores capazes de estimular resposta imune), observa-se multiplicacdo das células

imunes produtoras de anticorpos (Figura 1).
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Figura 1. Respostas imunes desenvolvidas pelas bezerras apds o seu nascimento. O 1° encontro com o antigeno X
(roxo) gera resposta primdria de baixa intensidade e curta duragdo. No 2° encontro com o antigeno X, a resposta
imune é mais rapida, intensa e duradoura. Este mecanismo ocorre com todos os outros diferentes antigenos aos quais
as bezerras sdo expostas ap6s o0 nascimento (exemplo antigeno Y - verde).

Fonte: Gomes e Ramos (2017)

o Colostro: o colostro € a primeira secrecdo lactea produzido pela vaca ap6s o parto e
desempenha um papel crucial no fornecimento de imunidade e nutrientes essenciais aos bezerros
recém-nascidos. Garantir que os bezerros recebam colostro de qualidade é fundamental para sua
salde e crescimento nos primeiros dias de vida e tem um impacto duradouro em sua resisténcia a
doencas (BOLZAN et al., 2010).

Colostro é também uma boa fonte de minerais para terneiros, fornecendo quantidades
adequadas de Ca, P, Mg, Na e Zn, mas é deficiente em Fe, Cu e Mn (BOLZAN, s/d).

Em adicdo, Gomes e Ramos (2017), destacaram que o colostro contém células maternas
(aproximadamente 1 a 2 milhdes/mL de colostro), que possuem a capacidade de ultrapassar a

parede intestinal das bezerras e alcancar a circulagdo sanguinea e 6rgdos imunes (Figura 2).
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Figura 2. As células de defesa maternas (leucécitos) migram do sangue periférico das vacas para a
glandula mamaria. Estas células sdo ingeridas pelas bezerras por meio do consumo do colostro. As células das maes
conseguem atravessar a parede do intestino das bezerras e alcancar a circulagdo sanguinea. Por fim, migram para os

6rgdos do sistema imune para ajudar na defesa das bezerras contra os invasores.
Fonte: Gomes e Ramos (2017).

Tipos de hemoglobina: existem trés tipos de imunoglobulinas (IG) presentes no
colostro: Ig G (70-80%), IgM (10-15%) e Ig A (10-15%). Cada uma tem uma funcéo: a IgG tem
a funcdo principal de identificar e destruir patdgenos. A IgM serve como primeira linha de defesa
nos casos de septicemia e a IgA protege as mucosas, como a parede do intestino, ligando-se a
parede intestinal e evitando a adesdo de possiveis patdgenos a mucosa. Portanto, o efeito da IgA
perdura enquanto o bezerro estiver consumindo colostro, pois ela atua na parede externa do
intestino (BOLZAN, s/d).

Avaliacdo do colostro: para se avaliar a qualidade desse colostro, pode-se usar 0
colostrémetro, um instrumento préatico e eficiente, que nos mostra por densidade a quantidade de
imunoglobulinas presentes no leite. Outra forma é analisar a quantidade de colostro produzida.
Neste enfoque, pesquisadores do estado de Washington/EUA reportaram que a producao de mais
de 8,17 litros de colostro pode conter menos Igs do que o necessario para fornecer uma
imunidade passiva adequada ao bezerro (BOLZAN, s/d).

Existem trés razdes principais para a falha de uma transferéncia de imunidade adequada

(Bolzan, s/d): a mée pode produzir um colostro insuficiente ou de méa qualidade (falha de
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producdo); pode existir um colostro suficiente produzido, mas um consumo inadequado por parte
do animal recém-nascido (falha de ingestdo), e pode existir uma falha de absor¢do intestinal,
apesar de um consumo adequado de colostro (falha de absor¢éo).

Fatores que afetam a transferéncia da imunidade passiva

Os bezerros nascidos de mdes idosas parecem apresentar menor vigor enquanto estao
amamentando. Porém, a quantidade de colostro produzido na primeira lactagdo € menor que nas
lactagBes seguintes. Com isso, os teores de Igs séricas e, consequentemente, do colostro, sdo
maiores em vacas pluriparas do que em novilhas, em virtude da maior estimulacdo antigénica
gue esses animais apresentam com o passar da idade (BOLZAN et al., s/d).

O manejo que alguns produtores adotam ao iniciar a ordenha alguns dias antes do parto
com o intuito de reduzir os efeitos do edema de Ubere, negligenciam que a maioria das Igs
concentram-se no colostro cerca de trés a nove dias antes da paricdo (BOLZAN et al., s/d).

O ideal € ingestdo maxima de colostro até 12 horas apds o nascimento (BOLZAN et al.,
s/d), pois a perda de capacidade absortiva pela mucosa intestinal se inicia ap6s 0 nascimento e
progride de forma continua até as primeiras 24 horas de vida (BOLZAN et al., s/d).

Fatores relacionados com a imunidade passiva

. O aumento no intervalo de tempo entre 0 nascimento e a ingestdo de colostro
também propicia 0 aumento da atividade digestiva dos bezerros, com destruicdo dos anticorpos.
Varios fatores tém sido avaliados quanto a sua influéncia na absorcéo de Ig (BOLZAN et al.,
s/d).

. O estresse caldrico por frio e a distocia fetal severa podem contribuir para a
diminuicdo na absorcdo de anticorpos. Ainda, a administracdo de corticoides de longa acdo (ex.:
dexametasona) pode reduzir ou cessar completam a absorcdo de anticorpos em animais recém-
nascidos, por causarem uma maturacdo intestinal prematura. O mesmo ocorre em bezerros que
necessitam de assisténcia durante o nascimento, em partos que duram mais de quatro horas
(BOLZAN et al., s/d).

Algumas recomendacdes tradicionais para assegurar uma adequada transferéncia

da imunidade passiva devem ser lembradas:
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. Fornecimento de 10 a 15% PV de colostro dentro das seis primeiras horas
(aproximadamente 4 litros). Em bezerros débeis, o colostro pode ser fornecido através de uma
sonda esofégica até o abomaso, continuar fornecendo o colostro durante os trés primeiros dias,
levar as vacas para o piquete maternidade para que tenham tempo de sintetizar anticorpos do
ambiente que irdo ficar, portanto inimeros fatores devem ser considerados tratando-se de
colostro e colostragem. A eficiente imunizagdo passiva dos bezerros é primordial para a méxima

expressao produtiva desses animais.

3.5 Imunidade pré e p6s-parto da vaca leiteira
Na atividade leiteira os problemas que acometem o trato reprodutivo das fémeas no pos -

parto, como a retencdo de placenta, metrites e endometrites, causam grandes prejuizos tais como
queda na producdo de leite, gastos com medicamentos, descarte do leite e 0 baixo desempenho
reprodutivo. A ocorréncia desses problemas pos- parto pode ser influenciada pelo estado
imunoldgico sistémico do animal (SAUN, 2007).

As vacas proximas ao parto estdo sob alto estresse e passam por uma série de mudancas
metabdlicas e hormonais. Durante esse periodo, os sistemas imunoldgicos inato e adaptativo
estdo alterados, e as vacas sdo mais suscetiveis a doencas infecciosas. Isso explica porque a
maioria dos tipos de mastite e metrite ocorrem durante os primeiros dias e semanas apds a
paricdo (CROWFORD, 2020).

Durante o parto, hd muitos fatores que podem desafiar o sistema imunoldgico ja alterado,
como a liberacdo da placenta, absorcdo de liquido fetal e translocacdo de LPS bacteriano do
atero e do intestino. Todos esses desafios imunoldgicos desencadeiam uma inflamacao sistémica,
normalmente sem sinais claros de infeccdo. Dados de pesquisas mostram que tal inflamacdo usa
uma enorme quantidade de glicose como fonte de energia e pode levar a um equilibrio energético
negativo e reducdo na producéo de leite (CROWFORD, 2020).
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3.6 Nutricdo e a imunidade

3.6.1 Nutrientes
Os estudos em nutricdo determinam niveis 6timos de diferentes nutrientes para

crescimento, ganho de peso e conversdo alimentar maximos. Por outro lado, alguns
pesquisadores argumentam que para o desenvolvimento de resposta imune eficiente, parte da
energia e dos nutrientes utilizados para ganho de peso seria desviada para o sistema imunologico.
Assim, os niveis 6timos de alguns nutrientes para ganho de peso e crescimento podem ndo ser
suficientes para desenvolver resposta imunolégica adequada. Em geral, embora néo
necessariamente, para alcancar resposta imunoldgica eficiente sdo necessarios niveis mais altos
de alguns ingredientes do que aqueles normalmente recomendados para crescimento e producao,
conforme Figura X (MORGULIS, 2004).

Nutrientes
~ Imunidade
B Crescimento/
& & Fertilidade
¥g ° I Sinais clinicos de
o) <o S :
o = & N deficiencia
c ] o
= ® 2 .
w 3 Chinico

Salde ]
Wikse, S., 1992, Texas Beef Cattle Short Course

Figura 3. Relagéo dos nutrientes com a imunidade do bovino.
Fonte: Morgulis (2004).

Os nutrientes exercem efeitos sobre o sistema imunologico por meio da transducdo de
sinais e na expressdo de genes importantes na regulacdo do sistema. Alguns elementos fazem
parte de enzimas fundamentais na resposta imunoldgica. Mais raramente observa-se um efeito
direto do nutriente sobre o agente patogénico. Por exemplo, o ferro é um mineral importante para
0 crescimento de patdgenos como a E. coli. Durante a resposta do organismo ao agente

patogénico, na chamada “resposta de fase aguda”, ha aumento na producdo de uma proteina que
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se liga ao ferro, deixando menos mineral disponivel no plasma para ser utilizado pela bactéria.
Isso dificulta a multiplicagdo do agente patogénico facilitando o controle da doenca
(MORGULLIS, 2004).

Os nutrientes mais estudados em imunidade sdo energia, proteina, vitaminas e
principalmente os minerais, Zinco, Selénio, Cobre, Cromo, Cobalto e Ferro. Outros minerais sao
importantes, pois tém efeito negativo sobre a imunidade, como metais pesados como Chumbo e
Aluminio (MORGULIS, 2004).

Alguns minerais diretamente relacionados com a imunidade em bovinos (MORGULIS,
2004) séo:

Zinco:

O zinco é muito importante na fisiologia animal e a sua falta de pode causar severa perda
de apetite, retardando o crescimento, piora o desempenho reprodutivo e leva ao aparecimento de
lesBes de pele. Esse mineral faz parte de diversas enzimas importantes na imunologia do animal.

Selénio:

O selénio é necessario para o crescimento e fertilidade prevenindo diversas doengas,
sendo assim um dos primeiros minerais que se descobriu estarem envolvidos na resposta
imunoldgica, ja que células imunes (leucocitos) apresentam este mineral incorporado numa
proteina.

As células imunes produzem radicais livres importantes na destruicdo de bactérias,
porém, se produzidas de forma exagerada, podem causar dano aos proprios tecidos do animal. Os
radicais livres reagem com outras moléculas transformando-as em radicais livres, numa reacao
em cascata. A tabela Z mostra algumas das enzimas de controle. Além delas, o organismo utiliza

outros removedores que auxiliam no controle dos radicais livres, como a vitamina E.



Nome Abreviatura
¢ Glutationa-Peroxidase GPX

¢ superdxido dismutase SOD

¢ Cobre-Zinco-superdxido dismmutase | CuZn-SOD
¢ Manganés superdxido disrnutase MnSOD

¢ Removedores (vitamina E) Vit E

Tabela 1. Identificagdo de algumas enzimas de controle relacionadas com a imunidade.

Existem varias vias de protecdo ao dano por radicais livres. Assim, a chance da
deficiéncia de Selénio provocar dano oxidativo depende do funcionamento de outras vias e da

taxa de formacdo de radicais livre. A figura W ilustra o efeito antioxidante de enzimas que

Fonte: Morgulis (2004).
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contém minerais e da vitamina E. Cada uma delas age em determinado local da célula, dentro, no

citosol ou em organelas, ou entdo na membrana plasmatica.
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Antioxidante

Citosol CuZnSOD

SRR A N IR

Formacéo de radicais livres MnSOD
2ldizzs exercicios GPX4
infeccdes
Céiula alto desempenho

Figura 4. Formag&o de radicais livres e algumas enzimas responsaveis pela neutralizacdo, em seus
respectivos locais de acdo (citosol, organelas, ou membrana plasmatica).
Fonte: Morgulis (2004).

Minerais Potencialmente Toxicos:

Alguns minerais ndo sdo essenciais ao organismo. Mais do que isso, sdo conhecidos pois
em grandes quantidades causam toxicidade. Como exemplo podemos citar o0 Chumbo e o
Cédmio.

Vitaminas:

As vitaminas sd0 compostos organicos necessarios em poucas quantidades no organismo,
todavia indispensaveis para as funcGes metabdlicas. Elas se inserem em inUmeras reacdes
metabdlicas, fisiologicas e imunes das células, necessarias para a manutengdo da saude animal,
além de atuarem como imunoestimulante (URBAN-CHMIEL et al., 2009).

Estes efeitos benéficos estdo correlacionados com a maior efetividade do sistema imune,
observado por menor estresse oxidativo e maior atividade fagocitica e bactericida dos fagocitos
bovinos (URBAN-CHMIEL et al., 2009), devido a melhorias na sinaliza¢do intracelular de

neutréfilos e maiorrproducéo de espécies reativas de oxigénio (ERO), que embora seja benéfica
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para a eliminacdo de patdgenos fagocitados, destroe as células hospedeiras quando o sistema
antioxidante ndo é efetivo (HIGUCHI; NAGAHATA, 2000).

Esta lipoperoxidacdo de membranas de células sadias resulta em necrose celular e
consequentemente progressdo da inflamacdo via liberacdo de citocinas inflamatdrias
intracelulares (RIEGEL, 2002; LAMBETH, 2004; CARNAGEY et al., 2008).

Apesar das vitaminas funcionarem como imunoestimulantes, alguns autores néo
encontraram vantagens na suplementacao destas vitaminas em bovinos, sugerindo que a propria
alimentacdo, quando composta por forragens frescas e exposicao ao sol ja seriam suficientes para
o animal atingir o requerimento destes nutrientes (FERREIRA et al., 2007; POLITIS, 2012).

No entanto, em periodos de mudancas climaticas a oferta de forragem diminui, bem como
o valor nutricional das pastagens, sendo muito comum, a suplementacao intensiva com alimentos
conservados na forma de feno ou silagem, processo que pode reduzir em até 50% os teores de
vitamina A e E no alimento (MCDOWELL et al., 1996). Além disto, animais estabulados sofrem
privacdo de luz solar, reduzindo a sintese de vitamina D no organismo (MCDOWELL et al.,
1996).

3.6.2 Manejo alimentar da vaca leiteira no pré-parto
O periodo de transicdo é considerado o periodo mais estressante no ciclo produtivo, pois

além de uma diminuigdo na ingestdo de MS é também que se verifica 0 aumento da necessidade
de fornecer nutrientes ao animal em resultado do crescimento do fetal e do inicio da lactogénese
(GUO et al., 2007). E neste intervalo que a ingestdo de MS apresenta uma quebra na ordem dos
20 a 40% o que despoleta o acentuar de um periodo de BEN como resultado da satisfacdo das

necessidades energéticas do animal (HAYIRLI et al., 2002).
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Ingestao de Matéria Seca

Variagao da ingestao de matéria seca em relagao ao peso vivo de
primiparas e multiparas durante o pré-parto.

Ingestao de Matéria Seca (%PV)

Primiparas Multiparas
21 dias pré-parto 1.7 2,0
7 dias pré-parto 1,3 1,4

Média 1,5 17
Variagdo | 23,5% | 30,0%

Tabela 2. Variagdo da ingestdo de materia seca em relacdo ao peso vivo de primiparas multiparas durante o pre-
parto.
Fonte: Hayirli et al. (2002).

O objetivo de uma dieta de transicdo serd o de minimizar a depressdo na ingestdo de MS,
manter as reservas corporais do animal, disponibilizar nutrientes para um rapido crescimento
fetal, auxiliar na transicdo metabolica para a lactacdo e ambientar 0s microrganismos ruminais a
uma dieta em lactacdo (HAYIRLI et al., 2002).

Ingestao de Matéria Seca

Variagdo médias na ingestdo de matéria seca de vacas magras (<3,0), em
bom estado (3,0 a 4,0) e obesas durante o periodo de transigdo (French et

al., 2002).
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Figura 5. Variacdo ,édias na ingestdo de materia seca de vacas magras.
Fonte: Aguido (2019).
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Ingestao de Matéria Seca

Ingestdao de matéria seca de vacas leiteiras durante o periodo de:
transicao (Bertics et al., 1992).
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Figura 6. Ingestdo de matéria seca de vacas leiteiras durante o periodo de transig&o.
Fonte: Aguido (2019).

Torna-se necessario aumentar o fornecimento energético da dieta neste periodo utilizando
alimentos concentrados. E recomendado que a dieta do pré-parto apresente niveis de energia de
1.65 Mcal de NEL/kg na MS. Um aumento da densidade energética estd correlacionado
positivamente com um aumento na ingestdo de MS e também com um menor BEN neste periodo
(DOEPEL et al., 2002; RABELO et al., 2003; MCNAMARA et al., 2003).

Importancia e o papel dos aminoacidos

A disponibilidade dos aminoécidos metionina e colina é importante para varias funcées
biologicas. A metionina e a colina sdo dois nutrientes essenciais que desempenham papéis vitais
na nutricdo de bovinos, especialmente em vacas leiteiras. Suas fungdes incluem ndo apenas a
sintese de proteinas, mas também a contribuicdo para varias fungdes bioldgicas essenciais,
incluindo a producéo de leite.

A suplementacdo de metionina e/ou colina protegidas pode melhorar o metabolismo
lipidico do figado, com isso, o sistema imunoldgico se beneficia da nutricdo adequada, preparado
a vaca para periodos de estresse e reduzindo os efeitos negativos na sua satde. A importancia do
aminoacido, é bastante relevante quando aplicada & vaca periparto, uma vez que tenha a transicao

bem-sucedida para a lactagdo prepara o animal para exibir o maximo de sua capacidade
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produtiva e, reprodutiva, com a saude, evitando o descarte prematuro. Os distdrbios metabdlicos
sdo comuns durante esse periodo e podem, facilmente, diminuir o potencial de lucro das fazendas
leiteiras. A disfuncdo imune, durante a transicdo, podem deixar as vacas hipossensiveis e
hiporresponsivas aos antigenos e, por isso, mais suscetiveis a doencas infecciosas, como a
mastite (ZHOU;VAILATI-RIBONI, 2017).

Aminoacidos protegidos e desempenho produtivo

De maneira similar, pesquisas avaliando se a colina sozinha, ou em combinagdo com
metionina, proporciona beneficios iguais ou diferentes, em termos de desempenho produtivo,
também produziram resultados inconsistentes. Entretanto, a maior parte dos estudos mostrou que
a suplementacdo desses aminoacidos levou a um maior consumo de matéria seca (ZHOU;
VAILATI-RIBONI, 2017).

Os beneficios do desempenho produtivo, em resposta a suplementacdo com metionina,
durante o periodo periparto, estdo, provavelmente, associados a um pool de antioxidantes,
enriquecido com aminodcidos e enxofre. A disponibilidade inadequada de metionina poderia
limitar a utilizacdo de outros aminoéacidos circulantes, de acordo com a hip6tese de von Liebig,
gue é comumente descrita com a analogia do barril de d4gua com partes quebradas. O fato de a
concentracdo de metionina circulante ter decrescido, acentuadamente, durante o parto, e nao ter
sido restaurada aos niveis pré-parto até 28 dias ap0s, sugere que a disponibilidade crescente de
metionina durante este periodo poderia, potencialmente, beneficiar o desempenho produtivo.
Além disso, uma maior disponibilidade de metionina aumenta a sua entrada no ciclo de
metabolismo hepatico, 0 que, consequentemente, potencializa a producdo de compostos finais,
tais como cisteina. A glutationa, é outro composto final que aparece no ciclo da metionina,
favorecendo a chegada de aminoécidos, como a cisteina, na glandula mamaria, para a sintese do
leite (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

A glutationa é também um potente antioxidante intracelular, que pode contribuir para um
melhor desempenho geral, aliviando o quadro inflamatorio. Trabalhos de pesquisa demonstraram
um efeito positivo da suplementacdo de metionina na concentracdo hepatica de glutationa,
durante o periodo periparto, contribuindo para um maior consumo de matéria seca, por meio de
um alivio geral do estado inflamatério (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).
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Embora a colina ndo contenha enxofre, a metionina pode ser gerada em tecidos, como o
figado, a partir da colina, gerando beneficios semelhantes de desempenho produtivo. Embora em
um estudo recente ndo tenham sido observados efeitos benéficos da suplementagcdo com colina
sobre a producdo de leite e solidos, e o consumo de matéria seca, esses beneficios foram
detectados em estudos anteriores, indicando que a colina pode exercer efeitos positivos,
especialmente sobre o metabolismo hepético, reduzindo, inclusive, a ocorréncia de figado
gorduroso (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

Durante o periodo de transi¢do, as vacas, normalmente. experimentam um aumento da
mobilizacdo (quebra de gordura) do tecido adiposo, devido a alteragdes hormonais, como a
diminuigdo da insulina e 0 aumento do hormonio de crescimento. Com isso, as concentragdes de
acidos graxos ndo esterificados no sangue (NEFA) aumentam. Uma vez que os NEFA alcangam
o figado, podem ser utilizados para fornecer energia para a vaca, produzir corpos cetdnicos (que
também sdo utilizados como fonte de energia), ou se acumular no tecido hepatico (figado
gorduroso). Para que os NEFA sejam utilizados para fornecer energia para a vaca, reduzindo a
magnitude do balan¢o energético negativo, é essencial a presenca de um aminoacido, a carnitina,
cuja sintese, depende da presenca de metionina (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

Embora alguns estudos ndo tenham apontado efeitos significativos da colina sobre a
glicemia ou nas concentracOes de corpos cetonicos (beta-hidroxibutirato - BHBA), em um estudo
recente do nosso grupo, observamos uma tendéncia para BHBA mais baixo e uma glicemia mais
alta, em resposta a suplementacdo com colina. Embora especulativo, o padrdo de BHBA e de
glicose, detectado em vacas suplementadas com colina, foi associado com um menor balanco
energético negativo, como resultado de uma menor producdo de leite. Os mecanismos exatos
para a reducdo na producdo de leite dessas vacas ndo sdo conhecidos (ZHOU; VAILATI-
RIBONI, 2017).

Além de ser considerado um dos aminoécidos mais limitantes para a producao de leite, a
metionia e varios de seus metabdlitos exibem um papel imunonutricional, ou seja, ajudam a gerar
e impulsionar certas atividades do sistema imunoldgico. Uma vez que estas propriedades foram
testadas em individuos humanos imunossuprimidos, e apresentaram resultados positivos, nés

levantamos a hipoOtese de que o aumento da oferta de metionina teria um efeito benéfico na
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funcdo imunoldgica no periodo de transi¢do, no qual as vacas parecem estar em um estado
imunocomprometido. Um estudo com vacas no meio da lactacdo evidenciou que a
suplementacdo com 30 g/d de metionina protegida, comparada com 0 ou 15 g/d, resultou em
melhor resposta imune (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

Estudos realizados na University of Illinois, nos EUA, nos quais as vacas de transicéo
foram suplementadas com metionina protegida [Smartamine (0,07% MS) ou Metasmart (0,19%
MS)], de -21 a +30 dias em relacdo ao parto, foi observado aumento da fagocitose (capacidade
de matar patogenos) nos neutrofilos, células que compdem a primeira linha de defesa na
imunidade animal. Em um estudo de seguimento, fornecendo Smartamine (0,08% DM) entre -21
e 30 dias em relacdo ao parto, foi observada maior fagocitose de neutrofilos no sangue e
explosdo oxidativa (outro mecanismo de matar patdgenos), do 1° ao 28° dia pos-parto. Além
disso, a suplementacdo com metionina protegida otimizou a resposta ao lipopolissacarideo (LPS,
um componente das paredes celulares de bactérias), ao controlar a capacidade inflamatdria das
células imunoldgicas. Isto € muito relevante durante o periodo de transicdo, uma vez que as
vacas podem desenvolver uma resposta inflamatoria excessiva aos patdgenos, criando mais
danos do que beneficios. Parece que esse efeito se deve ao fato de que a metionina é precursora
da glutationa que, como mencionado anteriormente, € um potente antioxidante. Além disso, a
metionina também aumenta a producdo de taurina, que apresenta uma capacidade
imunomoduladora muito conhecida (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

Metionina e funcdo hepatica: equilibrio entre a inflamacao e o estresse oxidativo

O indice de funcionalidade hepatica (LFI), que é derivado das concentracdes plasmaticas
de albumina, colesterol e bilirrubina, é uma ferramenta importante para avaliar a satde hepética
em vacas leiteiras, especialmente durante o periodo de transi¢do do periparto. Essa fase € critica,
pois a vaca passa da gestacdo para a lactacdo, e o figado desempenha um papel fundamental na
adaptacdo a essas mudancgas metabolicas significativas. A suplementacdo de metionina protegida
desempenha um papel importante na melhoria da saide hepética e da funcdo antioxidante em
vacas leiteiras, e algumas razbes pelas quais a metionina protegida pode ter esses efeitos

benéficos se deve a sintese de proteinas, funcdo antioxidante, redugéo de inflamacéo. Isso pode
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contribuir para uma transicdo mais suave da gestacdo para a lactacdo, promovendo a salde e o
bem-estar geral das vacas e potencialmente aumentando a producéo de leite. Dados de um outro
trabalho também mostraram que a grande maioria das vacas suplementadas com metionina
protegida apresentou alta LFI, indicando um efeito benéfico da suplementacdo sobre a funcao
hepatica (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

O estado inflamatério transitério durante o periodo periparto é uma parte normal das
adaptagdes que as vacas leiteiras passam durante a transicdo da gestagcdo para a lactacdo. No
entanto, a magnitude desse estado inflamatorio pode ter impactos positivos ou negativos na
saude e no desempenho das vacas. Portanto, é importante monitorar de perto o estado de saude
das vacas no periodo periparto e tomar medidas para minimizar o estresse inflamatorio
excessivo. Isso pode envolver estratégias nutricionais, manejo adequado e intervencao
veterinaria quando necessario. O objetivo é equilibrar a resposta inflamatdria de forma que seja
benéfica para a producdo de leite e a saude das vacas, sem causar impactos negativos
significativos. Além da sua fungdo fundamental na imunidade, os mediadores inflamatorios
também provocam efeitos conhecidos como “comportamento de doenga”, cuja manifestacao
primaria é a falta de apetite, evidenciada pelo menor consumo de matéria seca no periparto
(ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

O periodo de transicdo (Figura 7) é considerado o periodo mais estressante no ciclo
produtivo de um animal leiteiro (21 dias antes e 21 dias apds o parto), pois além de uma
diminuicdo abrupta na ingestdo de matéria seca € também neste periodo que se verifica um
aumento nas necessidades nutricionais por parte do animal, resultado do crescimento fetal e do
inicio da lactogénese (GUO et al. 2007). E neste intervalo que a ingestdo de MS apresenta uma
quebra na ordem dos 20 a 40% o que desperta 0 acentuar de um periodo de balango energético
negativo como resultado da satisfacdo das necessidades energéticas do animal (HAYIRLI et al.,
2002).
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Periodo de Transicao

@ Inicio de algumas doengas importantes

2 Retencgdo de Placenta e Metrite
2 Deslocamento de abomaso a esquerda
2 Acidose subclinica
< Laminite
2 Cetose e figado gordo
2 Hipocalcemia
<2 Mastite

Figura 7. Periodo de transicdo e a relagdo com doencas da vacas.

Fonte: Aguido, 2019.

O objetivo de uma dieta de transicdo serd o de minimizar a depressdo na ingestdo de MS,
manter as reservas corporais do animal, disponibilizar nutrientes para um rapido crescimento
fetal, auxiliar na transicdo metabdlica para a lactacdo e ambientar 0s microrganismos ruminais a
uma dieta em lactagdo (HAYIRLI et al., 2002). Aumentar a densidade energética da dieta das
vacas no periodo pré-parto € uma pratica comum e importante para garantir que elas tenham
energia suficiente para atender as crescentes demandas metabdlicas durante a transicdo da
gestacdo para a lactacdo. A recomendacdo de alcancar niveis de energia de 1,65 Mcal de NEL
(Energia Liquida para Lactacdo) por quilo de matéria seca (MS) na dieta € um guia 0til. No
entanto, é importante ressaltar que os requisitos de energia podem variar com base na raca da
vaca, estagio de gestacdo e outros fatores individuais. Um aumento da densidade energética
encontra-se correlacionado positivamente com um aumento na ingestdo de MS e também com
um menor BEN neste periodo (DOEPEL et al., 2002; RABELO et al., 2003; MCNAMARA et
al., 2003). Este efeito é registado maioritariamente em animais adultos e ndo em novilhas
(RABELO et al., 2003). Um aumento na quantidade de proteina bruta (PB) da dieta do pré-parto
ndo revela nenhuma melhoria nos parametros fisiologicos dos animais no pos-parto
(ROBINSON et al., 2001; DOEPEL et al., 2002). Em sentido oposto Park e colaboradores

(2002) referem melhorias na producdo de leite e gordura do leite quando a dieta do pré-parto
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apresenta 14% de PB. Vacas alimentadas exclusivamente numa dieta a base de fibra nas Gltimas
quatro semanas de gestacdo poderdo ter problemas na adaptacdo a uma dieta rica em alimentos
concentrados no inicio da lactacdo e a ingestdo de forragem pode revelar-se baixa
(MCNAMARA et al., 2003). A silagem de erva ou o feno ndo podem por si SO ser opcdes viaveis
como forragem base na dieta de transicao.

Uma alimentacdo neste periodo com uma dieta contendo um valor energético superior a
1.65 Mcal de NEL/kg na MS sugere que as vacas estdo a ser sobrealimentadas. Este tipo de
alimentacdo pode levar a uma CC excessiva nestes animais e como consequéncia um BEM mais
acentuado no inicio da lactacdo em resultado de uma menor ingestdo de MS (CAMERON et al.,
1998). Uma restricdo na dieta do pré-parto encontra-se relacionada com uma melhoria na
ingestdo de MS no pos-parto e uma mais baixa concentracdo de AGNE no plasma (COLAZO et
al., 2009). Dietas de transicdo com um valor de energia superior ao recomendado, especialmente
guando contém niveis muito elevados de alimentos concentrados, estdo associadas a um maior
risco de ocorréncia de deslocamento abomasal (DA) em vacas leiteiras. O deslocamento
abomasal € uma condicdo grave em que o compartimento do estbmago chamado abomaso se
desloca da posicdo normal. Isso pode ocorrer quando hd uma alteracdo abrupta na ingestdo de
matéria seca e quando a dieta € excessivamente rica em alimentos concentrados. Estes niveis de
concentrado correlacionam-se igualmente com a ocorréncia de acidose ruminal e diminuicéo de
apetite especialmente quando a densidade energética da dieta muda bruscamente (CAMERON et
al., 1998).

Uma questdo que é colocada diz respeito ao inicio da dieta pré-parto. Robinson e
colaboradores (2001) conclui um significativo aumento na producéo de leite quando as dietas de
transicdo sdo fornecidas 15 dias pré-parto ao invés de 5 dias pré-parto. Quando sdo comparadas
duas dietas pré-parto fornecidas trés e seis semanas antes do parto ndo sdo encontradas
diferencas significativas na salde, produgéo e performance reprodutiva dos animais concluindo
que a dieta de transi¢cdo deve comecar a ser fornecida trés semanas antes do parto (MASHEK;
BEEDE, 2001).

A prética de colocar novilhas gestantes junto com vacas multiparas em exploracfes de

pequena dimensao € relativamente comum em algumas regides. No entanto, essa pratica pode ter
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varias consequéncias negativas para as novilhas gestantes devido a hierarquia social nas vacas e
as diferencas na necessidade nutricional. Isto pode ser nefasto para uma novilha pois além das
necessidades que esta apresenta na gestacdo e na lactacdo este animal também manifesta
necessidades de crescimento (JANOVICK; DRACKLEY, 2010). O periodo de transicdo para
novilhas deve ser gerenciado de forma diferente do periodo de transicdo para vacas adultas,
devido as diferencas em suas necessidades nutricionais e fisiologicas. O periodo de transicéo
ideal para novilhas pode variar, mas geralmente é mais curto do que o periodo de transi¢do para
vacas adultas. A recomendacdo de um periodo de transicdo de 9 a 12 dias para novilhas é uma
diretriz util. Além de uma janela temporal inferior no pré-parto a alimentacdo das novilhas
também deve apresentar uma suplementacdo proteica com niveis de PB na ordem dos 14%
(ROBINSON et al., 2001).

Segundo Aguido, (2019) de maneira geral, o periodo de grande desafio para a vaca,
envolve: trés semanas pré-parto e as trés semanas pds-parto de vacas leiteiras, onde a vaca passa
por drésticas alteracbes metabolicas e fisioldgicas para se preparar para o parto e a futura
lactacdo.

Na alta producdo de leite deve-se manter ou minimizar a perda de ECC, deixar baixa
ocorréncia de desordens metabdlicas, minimizar a perda de imunocompeténcia e controlar ou
diminuir dias para a primeira ovulagéo e com isso a fertilidade mantém ou aumenta.

As consequéncias de um mal manejo podem causar aumento de desordens metabdlicas,
menor IMS, perda exacerbada de EC, menor pico de lactagéo, pior desempenho reprodutivo e
maior descarte

Principais acontecimentos neste periodo:

* 75% da massa do bezerro

* Inicio do balango energético negativo

* Mudangas das exigéncias nutricionais

* Renovacao tecidual da glandula mamaria

* Preparo do sistema digestorio

* Sintese do colostro — 3 a 4 semanas
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3.6.3 Tratamento da estefanofilariose
Segundo Aguido (2019) deve-se observar durante o periodo pds-parto, os seguintes

aspectos (Figura 8):

@ Doengas no pos parto
@ Retorno a ciclicidade
. ~ . . ~ ’ .
@ Avaliagdo reprodutiva (condigdo dos ovdrios)
@ Concepgdo na primeira IA (40 a 60 dias)
@ Pico de produgdo - DEL no pico
Figura 8. Aspectos relacionados com o pés-parto da vaca.
Fonte: Aguido (2019).

E reconhecido que muitas das doengas metab6licas que afetam o animal no periparto
estdo relacionadas com a dieta fornecida no periodo pré-parto (CURTIS et al., 1985). No pds-
parto os animais experimentam tipicamente um periodo de BEN devido a uma ingestdo de MS
insuficiente em comparacao com as suas necessidades (DE FEU et al., 2009). Ha uma correlacédo
muito elevada entre o BEN registado no p6s-parto e a ocorréncia de DA. Este BEM encontra-se
também correlacionado com a ocorréncia de cetose e de lipidose hepatica (CAMERON et al.,
1998).

A importancia do manejo alimentar da vaca leiteira durante o periodo de transicdo, que é
um dos momentos mais criticos e desafiadores em sua vida produtiva. Durante essa fase,
ocorrem varias mudancas significativas no perfil endocrino e metabolico do animal, o que requer
uma abordagem nutricional cuidadosa para atender as necessidades especificas da vaca. Algumas
inovagdes a serem observadas sdo a formulagéo de dietas especificas, suplementagdo nutricional,
monitoramento metabdlico, estratégias de manejo, uso de tecnologias e consultoria
especializada.Essas inovagdes visam minimizar os desafios associados ao periodo de transicéo,
como a queda de producdo de leite, desordens metabdlicas e problemas reprodutivos, garantindo

que as vacas mantenham a salde e o desempenho adequados para uma produgdo de leite
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eficiente e lucrativa. O manejo nutricional adequado durante o periodo de transicdo é essencial
para o sucesso geral da producéo de leite.

Neste periodo de transicdo as vacas leiteiras apresentam uma fase de imunossupressao
associada a estas mudancas abruptas da dieta. Além dos transtornos metabodlico, endécrino e
imunoldgico podem-se incluir os fatores relacionados ao estresse do ambiente em que as vacas
sdo submetidas entre o periodo seco e a lactagdo (Figura 9).

Quando estes efeitos sdo combinados ndo € de surpreender que o periodo de maior risco

para o surgimento de doencas relacionadas a producéo seja imediatamente ap6s o parto.

Mudangas hormonais no periodo de transigao

CORTICOIDES
(ng/mL soro)

SOMATOTROPINA
(ng/mL soro)

PROLACTINA
(ng/mL soro)

|

PROGESTERONA I
(ng/mL soro) I

I

ESTRADIOL |
{pg/mL soro) |

s 3 101 3 5 Adaptado de Bell (1995)

Figura 9. Mudangas hormonais durante o periodo de transigdo da vaca leiteira.
Fonte: Aguido (2019).

Durante o periodo p6s parto as vacas passam por um balanco nutricional negativo, pois a
capacidade de ingestdo de alimento ndo é suficiente para suprir a necessidade destes animais em
inicio de lactacdo. Embora possa ser considerada uma pequena deficiéncia e consequentemente
normal em algumas fases da producéo, como no inicio da lactacdo, o limite entre a normalidade e
a doenga € muito proximo e pode ser ultrapassado facilmente, especialmente em vacas de alta
producao.

Balanco energético negativo

Na Gltima semana de gestacdo, as concentracBes de progesterona caem, enquanto as

concentragdes de cortisol, estradiol, prostaglandina F2a e prolactina aumentam (STEVENSON,
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2007). Estas mudancas sdo importantes para o comeco da producédo de colostro e preparacdo para
0 parto. O cortisol, horménio chave para desencadear o parto, também € responsavel por
alteraces na morfologia e funcionalidade de neutréfilos (BURTON et al., 2005). Ao mesmo
tempo em que tais mudancas no perfil hormonal da vaca leiteira estdo ocorrendo, 0 consumo de
alimentos nos altimos 14 dias antes do parto reduz em aproximadamente 50% (GRUMMER et
al., 2004). Apesar do consumo de alimentos aumentar imediatamente apds o parto, 0 mesmo nao
é suficiente para atender as necessidades nutricionais para o rapido aumento da producdo de
leite. Desta forma, a vaca leiteira entra em balanco energético negativo (BEN) por 8 a 12
semanas ap0s o parto, passando a utilizar suas reservas corporais para atender as exigéncias
nutricionais para producao de leite.

Ao mesmo tempo em que o declinio no consumo de alimentos comega a ocorrer no pré-
parto, acontece também um desacoplamento do eixo somatotrdépico, o que resulta em elevadas
concentragdes de GH (hormonio do crescimento) e reduzidas concentracdes de insulina e do
fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1). As mudangas fisiologicas que ocorrem nas
vacas proximas ao parto em relacdo a resisténcia a insulina e & mobilizacdo de reservas de
energia para sustentar a producdo de leite durante o periodo de baixa disponibilidade de
nutrientes. Esse € um fendmeno importante na biologia das vacas leiteiras e é fundamental para
garantir que elas continuem a produzir leite mesmo quando a ingestdo de alimentos é insuficiente
para atender as suas necessidades nutricionais. A resisténcia a insulina é uma caracteristica
adaptativa que ocorre principalmente no final da gestagdo e nas primeiras semanas de lactagéo.
Durante esse periodo, varias mudancgas metabolicas ocorrem para permitir que a vaca forneca
energia suficiente para a producéo de leite.

A combinagédo de baixo consumo de alimentos, BEN, concentragdo elevada de GH e
resisténcia a insulina resultam em elevadas concentragdes plasmaticas de &cidos graxos nao
esterificados (AGNE). A ocorréncia de severo e prolongado BEN e concentragdes plasmaticas de
AGNE extremamente elevadas predispdem as vacas ao acumulo de gordura no figado,
comprometendo sua funcao e levando a completa oxidacdo dos AGNE e levadas concentracdes
de corpos cetonicos (como o B-hidroxi-butirato) (GRUMMER et al., 2004). Concentra¢des

plasmaticas elevadas de AGNE no pré-parto e no pos-parto estdo associadas a reduzida atividade
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dos neutrofilos (fagocitose e burst oxidativo) (HAMMON et al., 2006) e a maiores riscos de
ocorréncia de retencdo de membranas fetais, metrite, cetose clinica e deslocamento de abomaso
(OSPINA et al, 2010).

Balango energético negativo acentuado, associado a elevadas concentra¢des de B-hidroxi-
butirato durante o po6s-parto imediato também tém sido associado a maiores riscos de metrite e
deslocamento de abomaso e endometrite (REIST et al., 2003). Também héa evidéncias claras de
relacdo negativa entre o retorno a funcdo reprodutiva com os dias de BEN (OSPINA et al.,
2010).

Desta forma, o monitoramento das vacas leiteiras no periodo de transicdo assume
fundamental importancia no manejo sanitario do rebanho, possibilitando a implantacdo de
estratégias para minimizar a duracdo e intensidade do balanco energético negativo nesta fase.
Situacdes de estresse, baixa disponibilidade ou acesso limitado a alimentacao e a agua durante o
periodo de transicdo podem acentuar o balanco energético negativo e, consequentemente,
comprometer a fun¢do imune da vaca, aumentando ainda mais o risco de doengas metabdlicas e
infecciosas, bem como comprometer sua eficiéncia reprodutiva. A identificacdo precoce destas
situacBes de risco possibilitara correcdes no manejo a tempo habil, evitando assim grandes
prejuizos econdmicos. A determinacdo de indicadores de satde animal no periodo de transicao
como avaliagdo de metabdlitos e monitoramento do comportamento e consumo, tem

demonstrado ser de grande valia para se determinar o status de salde das vacas.

3.6.4 Aditivos alimentares (Imunoestimulantes)
Os imunoestimuladores ou imunomoduladores sdo substancias que atuam no sistema

imunoldgico conferindo aumento da resposta organica contra determinados microorganismos,
incluindo virus, bacterias e protozoarios, mediante a producéo de interferon e seus indutores. Os
imunomoduladores podem ser ativos especificos, ativos inespecificos e passivos. A maior parte
dos imunomoduladores proporciona incremento ativo e nao-especifico da resposta imune dos
individuos (SPINOSA, 1999). Alguns destes sdo: interferons e indutores de interferon, as
interleucinas, o bacilo de Calmett-Guérin (BCG) e seus derivados, o Propionibacterium acnes
(Corynebacterium parvum), vacina bacteriana mista, PIND-ORF, Phosprenyl, Quillaja saponis,

Bordetella pertussis, componentes da parede de Staphylococcus aureus, avridina.
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Segundo Spinosa (1999), os imunoestimuladores possuem acgdes especificas, que inibem
ou estimulam a producdo de proteinas; induzem receptores para Imunoglobulinas do tipo G
(IgG) e Fixadores de Complemento (FC) em mondcitos e macrofagos além, de estimularem os
macrofagos. As interleucinas possuem acdo mitdgena dos timocitos (células precursoras das
células T), estimulando a resposta na fase aguda e a proliferacéo e ativacdo de linfocitos T e B e,
assim como interferons e indutores de interferon, estimulam os macréfagos as ceélulas
exterminadoras naturais ou células NK (do inglés N atural Killer Cell). O Bacilo de Calmett-
Guerrin (cepa viva atenuada de Mycobacterium bovis) e seus derivados ativam células T e B,
liberando linfocinas e recrutando macréfagos, resultando em acdo granulomatosa.

Imunoestimuladores inespecificos
a) Propionibacterium acnes (P.acnes)

Propionibacterium acnes é uma bactéria Gram-positiva, residente natural da glandula
sebacias do foliculo piloso da pele humana; vivem em ambiente de anaerobiose, crescendo de
maneira mais eficaz neste, no entanto, algumas cepas séo aerotolerantes (BRANNAN, 2005).
Como todas as bactérias, o P.acnes promove a formacdo de anticorpos quando administrada
como uma suspensao inativada sendo rapidamente fagocitada pelos macréfagos, estimulando a
sintese de citocinas. Possui uma atividade complexa, ja que estimula os macrofagos e a resposta
de anticorpos aos antigenos timodependentes, mas possui efeito variado na resposta aos
antigenos.

Especificamente, aumenta a producdo de linfécitos T e B, aumentando, portando, a
imunidade mediada por células, facilitando a funcdo de macrofagos e células NK (SPINOSA,
1999). Dauvis et al. (2003) relataram o uso do P. acnes na profilaxia das inflama¢6es pulmonares
cronicas em eqlinos. Nos estudos realizados com estes animais tratados houve um aumento de
IFN, NK e células monucleares da circulagdo periférica. Os autores sugerem que a acao
imunomoduladores do P. acnes se da pelo aumento da producédo de IL-1, IFN e NK. O P. acnes
foi utilizado com sucesso na terapia de endometrites, osteomielite em equinos e no tratamento de
feridas (VAN KAMPEN, 1997). Hall et al. (1994) apresentaram resultados positivos no uso do
P. acnes no tratamento de Papiloma Bovino, com aplicacbes intralesionais. Os animais

apresentaram regressdo completa das lesdes em 15 semanas.
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b) BCG (Bacilo de Calmette-Guerrin)

O BCG constitui-se de uma cepa vacinal atenuada do Mycobacterium bovis é um dos
mais potentes potencializadores da sintese de citocinas, devido & ativagdo de macrdofagos, mas
também exerce uma potencializacdo generalizada da fagocitose, das respostas mediadas por
células B e células T (TIZARD, 2002).

Segundo Van Kampen (1997) o BCG tem sido usado com sucesso no tratamento de
diarréias causadas por Escherichia coli em bezerro. Os animais tratados apresentam melhora nos
sintomas clinicos, além de haver diminuicdo na taxa de mortalidade.

c) PIND-ORF (Baypamun®, Bayer)

PIND — ORF, comercialmente conhecido como Baypamun® é um imunomodulador
constituido da estirpe viral D1701 do Parapoxvirus que acomete 0s ovinos, e como outros
imunomoduladores, ativa 0s mecanismos imunes antigeno—independentes, como a producao de
interferon pelas células mononuclerares infectadas por virus; diferenciacdo de células imaturas
em células maduras e proliferagdo dos linfocitos. Em trabalhos realizados por Castrucci e
colaboradores (2000) verificou-se a efetividade do imunomodulador Baypamun®, limitando a
disseminacdo do HBV-1 (Herpesvirus Bovino tipo-1).

Bovinos infectados experimentalmente com HBV-1 foram divididos em grupos tratados e
ndo tratados com imunomodulador. Os animais infectados e que receberam Baypamun®
apresentaram sinais clinicos da doenca. No mesmo experimento, animais saudaveis coabitaram
com um animal infectado sendo que apenas metade dos animais saudaveis receberam
Baypamun®; como resultado, os animais nao- tratados desenvolveram sintomatologia da classica
e severa da doenca, enguanto os animais que receberam imunomodulador forma apenas
parcialmente afetados (CASTRUCCI et al., 1996).

Bovinos infectados experimentalmente com BHV-1, apds alguns dias, apresentaram a
forma classica da Rinotraqueite Infecciosa. Permitiu—se que estes animais enfermos
permanecessem em contato com animais saudaveis receberam tratamento com Baypamun® em
diferentes protocolos de administracdo e em diferentes tempos. Todos 0s animais tratados por 4
dias consecutivos ndo demonstraram qualquer sinal da doengca (CASTRUCCI et al., 1998).

d) Vacina Bacteriana Mista anti — Escherichia coli e Salmonella Dublin(SD)
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A salmonelose e a colibacilose sdo enfermidades bacterianas infectocontagiosas
ocasionadas por estirpes patogénicas de Salmonella Dublin (SD) e Escherichia coli
enterotoxigénica (ETEC) que afetam os bovinos lactantes,ocasionando elevados prejuizos
econémicos (WITTUM et al., 1993).

A Escherichia coli enterotoxigénica ETEC causa diarréia em bezerros com menos de
duas semanas de idade e a SD acima de duas semanas. A vacinagdo de fémeas prenhes, usando
celulas mortas de Salmonella sp. adsorvidas em diferentes adjuvantes, tem demonstrado que
estas produzem anticorpos (MORTOLA et al.,1992). Duas doses de bacterina de SD, por via
subcutanea, nos Gltimos meses de gestacao de fémeas e uma dose nos bezerros entre 15 a 30 dias
de vida, foram suficientes para reducdo da taxa de mortalidade.

No caso da Escherichia coli, as vacinas podem ser mais especificas, se preparadas com a
presenca do antigeno K99 (MYERS,1980; GARCIA et al.,1994). Quando sdo emulsionadas em
6leo mineral ou adsorvidas em hidréxido de aluminio, determinam o aumento na duracdo da
imunidade de vacas e reduzem a mortalidade em bezerros. No Brasil, Avila e colaboradores
(1986) verificaram que estas vacinas induzem & producgdo de anticorpos nas vacas vacinadas e
que estes sdo transferidos para os bezerros através do colostro.

Alguns autores como Kiddy e colaboradores (1974) afirmam que a concentracdo de
imunoglobulinas séricas de vacas diminui acentuadamente nas Gltimas cinco semanas antes do
parto , ao passo que outros pesquisadores acreditam que a transferéncia méaxima de
imunoglobulinas da corrente sanguinea para glandula mamaria ocorre num periodo mais curto ,
entre duas e trés semanas antes do parto (BRANDOM et al., 1971).

Segundo Shou e Vailati-Riboni (2017) em vacas no periparto, tanto o sistema imune inato
quanto o adquirido estdo, frequentemente, comprometidos. Estudos recentes indicaram o0s
neutrofilos como o principal alvo de mudancas induzidas pelo parto em vacas leiteiras. Por isso,
muitas pesquisas estdo sendo realizadas com foco nesta populacgdo especifica de células.

O tratamento quimioterdpico, por meio da utilizacdo de diferentes medicamentos (por
exemplo, compostos anti-inflamatorios ndo esteroidais), tem sido utilizado para neutralizar o
estado inflamatorio, em diferentes graus, mas os resultados tém sido muito inconsistentes. As

estratégias nutricionais, tais como os ajustes no nivel de energia da dieta no periodo seco, o
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equilibrio de aminoéacidos e a utilizacdo de aditivos naturais, resultam em alguns efeitos positivos
sobre a funcdo imune (SHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

Do ponto de vista do consumidor, atualmente muito mais atento para o uso de
medicamentos em alimentos de origem animal, abordagens nutricionais para impulsionar o
sistema imunoldgico e reduzir a incidéncia de doencas sdo vistas de forma positiva (SHOU;
VAILATI-RIBONI, 2017).

Como as vias metabdlica e imunoldgica estdo profundamente conectadas, uma
abordagem holistica €, claramente, benéfica, quando se pensa nas diferentes estratégias de
imunonutricdo. Uma vez que a funcéo das células imunologicas parece estar reduzida durante o
inicio da lactagdo, a industria de aditivos alimentares tem colocado alguma énfase no
desenvolvimento de “imunoestimulantes”, como suplementos dietéticos. Por exemplo, resultados
recentes indicaram o papel positivo de um imunoestimulante comercial, sobre o aumento da
funcéo leucocitaria, melhorando a capacidade antibacteriana durante o periparto. Estratégias bem
sucedidas na potencializacdo da atividade de leucdcitos, incluem a suplementacdo de metionina e
outros aminoacidos protegidos pelo rimen e o ajuste no nivel de nitrogénio da dieta (ZHOU;
VAILATI-RIBONI, 2017).

As tecnologias moleculares estdo nos ajudando, principalmente, a compreender alguns
“erros” no que ¢ considerado padrao nos sistemas atuais no manejo de vacas leiteiras. O caso
mais explicito se refere ao manejo de vacas secas, e seu efeito, dentre outros, sobre o estado de
salde do animal e sua imunidade. No manejo tradicional, fornece-se uma dieta de alta densidade
de fibra/baixa energia para as vacas no inicio do periodo seco, enquanto que, no Ultimo més de
gestacdo (ao final do periodo seco), a densidade energética é aumentada, com reducdo no teor de
fibras (ZHOU; VAILATI-RIBONI, 2017).

3.7 Vacinacao
A vacinacgdo é uma forte arma capaz de induzir um aumento de células protetoras para o

organismo, contra virus e também bactérias. Para as vacas ainda sdo necessarios mais estudos
para compreender 0 porqué conforme os anos passam, por mais que tenham um historico de

vacinacdo anual e com uma memdria imunologica bem construida e madura por terem
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enfrentado inimeras desafios ambientais com bactérias e muitas vezes contatos com particulas
virais (BACILLI, s/d).

A capacidade de qualquer vacina de fornecer esse nivel de imunidade individual 100% do
tempo é muito limitada, embora pesquisas indiquem que a vacinacdo pode resultar em um alto
nivel de prote¢cdo (CROWFORD, 2020).

Os trés objetivos da vacinagdo sdao Crowford, (2020), induzir protecdo contra doencas,
reduzir a suscetibilidade de um individuo a infec¢do, reduzir a infectividade (encurta o tempo e a
gravidade) apds a ocorréncia de uma infeccao.

Em contraste, alguns agentes infecciosos causadores de doencas sdo transmitidos de
maneira diferente. Um exemplo em populagdes de gado é o virus conhecido por causar a diarreia
viral bovina, ou BVD. Essa doenca é erroneamente chamada porque raramente causa diarreia,
mas pode desempenhar um papel em uma série de outras manifestacbes de doencas, como
doencas respiratorias, por comprometer o sistema imunologico do animal, tornando-o mais
suscetivel a outras infeccbes (CROWFORD, 2020).

Esse virus é transmitido de animal para animal por meio do contato focinho a focinho e,
provavelmente, também por via fecal oral. A infeccdo € mais prejudicial quando o feto em
desenvolvimento esta infectado. A exposicao e a infeccdo que ocorrem no inicio da gestacéo, até
60 dias, podem resultar na absor¢do ou expulsdo do feto. Quando isso ocorre mais tarde na
gestacdo, aproximadamente entre os dias 60 e 180, pode ocorrer 0 aborto ou 0 virus pode ndo ser
reconhecido como estranho pelo sistema imunolégico fetal em desenvolvimento (CROWFORD,
2020).

Se 0 bezerro sobreviver a infec¢do, nasce com o virus e ird liberar (expor outros animais)
ao virus por toda a vida. Essa se torna a razdo numero 1 pela qual esse virus é mantido na
populacédo de gado. O objetivo da vacinagdo no caso da BVD é duplo. Uma é vacinar a vaca para
que ela desenvolva imunidade individual, o que protegerd seu feto da exposicédo e da infec¢do. O
segundo objetivo é obter imunidade do rebanho. Quando a transmissdo de uma doenga é de
animal para animal, o nimero de animais que estdo em risco de infeccdo € importante
(CROWFORD, 2020).
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Depois que um animal é infectado e sobrevive, seu sistema imunoldgico vence a batalha
e 0 virus é eliminado. Quanto maior o numero de sobreviventes, ou animais imunes, menos
provavel que o virus encontre outro suscetivel. Assim, o rebanho realmente protege os animais
remanescentes que ainda sdo suscetiveis (CROWFORD, 2020).

Os patogenos potenciais diferem em sua capacidade de infectar animais suscetiveis e
alguns podem se espalhar mais rapido do que outros. Isso normalmente é expresso como 0
namero reprodutivo. Este € o nimero tipico de novos casos de infeccdo que serdo gerados a
partir de um caso indice. Por exemplo, no caso da infeccdo pelo virus do herpes 1 (IBR) em
bovinos, a estimativa € que em um rebanho de animais suscetiveis, sete novos animais ficardo
expostos e infectados para cada infeccdo individual. Claro, isso depende de qudo préximo é o
contato, ou distanciamento social, entre os animais (CROWFORD, 2020).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

O sistema imunoldgico é composto por uma variedade de células, tecidos, 6rgaos e
moléculas que trabalham de forma coordenada para identificar, atacar e eliminar agentes
invasores ou substancias estranhas. Essa resposta imunoldgica pode ser ndo especifica, como a
imunidade inata, que age rapidamente contra patdgenos de maneira genérica, ou especifica,
como a imunidade adaptativa, que cria uma resposta altamente direcionada contra um patégeno
especifico e pode desenvolver memoria imunitaria para proteger o organismo no futuro.

A auséncia ou disfuncdo do sistema imunoldgico, conhecida como imunodeficiéncia,
pode tornar o organismo suscetivel a infeccbes que, de outra forma, seriam facilmente
controladas. Como vocé mencionou, até infeccdes leves podem representar uma ameaca grave a
vida em individuos com sistemas imunolégicos comprometidos. Portanto, manter a integridade e

a eficiéncia do sistema imunolégico ¢ essencial para a saude e a sobrevivéncia dos animais.
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RESUMO
"IMUNIDADE E FATORES NUTRICIONAIS RELACIONADOS AO GADO LEITEIRO:

Revisdo Bibliografica™

A chave para um animal Independentemente da faixa etaria jovem (bezerra) ou adulto
(vaca) saudavel é a homeostasia do sistema imunoldgico. Um sistema imunolégico funcionando
adequadamente protege a fisiologia dos animais de contra diversos organismos patogénicos. O
sistema imunoldgico utiliza um conjunto complexo de mecéanicas para identificar e neutralizar
patdégenos. O controle nutricional cuidadoso, visando fornecer perfis nutricionais altamente
biodisponiveis e maximizar a saude metabolica é, atualmente, nossa melhor estratégia para
melhorar a funcdo imune. N&o importa quéo boa a dieta é calculada nos programas de software;
0s nutrientes que conseguem destinar-se ao organismo da vaca com equilibrio fisiologico
(sistemas imune e enddcrino) é que importa. A melhor forma de dizer quanto um programa de
nutricdo é bom, é a observacdo das vacas. Qualquer desequilibrio significativo tem potencial
para alterar a imunidade. A fim de maximizar a imunidade por meio da nutricdo, deve-se
permaneca a frente dos problemas; evitar fatores de estresse; manejar as vacas para obter salde

metabdlica; ndo restringir micronutrientes.

Palavras-chave: Alimentacdo. Bezerras. Nutrientes. Pré-parto. Vaca leiteira.
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SUMMARY

"IMMUNITY AND NUTRITIONAL FACTORS RELATED TO Dairy Cattle: A Bibliographic

Review"

The key to a healthy animal, regardless of whether it is young (calf) or adult (cow), is
the homeostasis of the immune system. A properly functioning immune system protects the
animal's physiology from various pathogenic organisms. The immune system uses a complex set
of mechanics to identify and neutralize pathogens. Careful nutritional management aimed at
providing highly bioavailable nutrient profiles and maximizing metabolic health is currently our
best strategy for improving immune function. It doesn't matter how good the diet is calculated in
software programs; it's the nutrients that make it to the cow's body in physiological balance
(immune and endocrine systems) that matter. The best way to tell how good a nutrition program
IS is to observe the cows. Any significant imbalance has the potential to alter immunity. In order
to maximize immunity through nutrition, one should stay ahead of problems; avoid stress factors;

manage cows for metabolic health; do not restrict micronutrients.

Key-words: Calves. Feeding. Nutrients. Prepartum. Postpartum, Dairy cow.
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