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Uso de fitogénicos e B-glucano na dieta de leitdes recém desmamados

RESUMO

O objetivo deste trabalho foi avaliar o uso de B-glucano e a mistura de fitogénicos
de extrato de semente de uva e de extrato de Yucca, em dietas de leitbes recém-
desmamados no periodo de creche, sobre o desempenho, incidéncia de diarreia, satde
intestinal e sobre os parametros hematoldgicos e imunoldgicos quando desafiados com
Lipopolissacarideo de Escherichia coli (LPS).Foram utilizados 120 leitdes recém-
desmamados com idade média de 21 dias (6,200,746 kg), num periodo experimental de
41 dias, distribuidos em delineamento de blocos casualizados, com cinco tratamentos,
oito repeticBes. Os tratamentos foram: C = Dieta basal sem a inclusdo de aditivos; 3008
= C com 300g/ton de B-glucano; 450B/300F = C com 450g/ton de B-glucano e 300g/ton
de fitogénicos (150g de extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca);
3008/200F = C com 300g/ton de B-glucano e 200g/ton de fitogénicos (100g de extrato de
semente de uva e 100g de extrato de Yucca); 150B/100F = C com 150g/ton de B-glucano
e 100g/ton de fitogénicos (509 de extrato de semente de uva e 50g de extrato de Yucca).
N&o houve diferenca entre os tratamentos para o desempenho e incidéncia de diarreia
(P>0,05). Entretanto, ao 41° dia de experimento, houve maior (P<0,05) altura de vilos no
jejuno dos animais do grupo 300p/200F em relagdo ao grupo 300p e também houve maior
(P<0,05) altura de vilos no ileo dos animais do grupo 1503/100F em relagdo aqueles
alimentados com C, 300 e 300B/200F. Os animais do grupo 3003/200F apresentaram
maior (P<0,05) area de placas de Peyer em relacdo aos animais alimentados com
450B/300F. Os animais alimentados com 150B/100F apresentaram maior (P<0,05)
concentragdo de &cido butirico em relagéo aos leitdes que receberam a dieta com 300 e
300B/200F. Ao final do experimento (41° dia), 40 animais foram desafiados com injecéo
intramuscular de 30ug/kg de lipopolissacarideo (LPS) de Escherichia coli (O55:B5) para
avaliacdo dos parametros sanguineos antes e apos a aplicagdo do LPS. No hemograma,
ndo houve interagdo (P>0,05) entre os tratamentos e 0s momentos avaliados do desafio
(antes e depois) para nenhuma das variaveis analisadas. No entanto, apds o desafio, houve
aumento (P<0,05) dos valores séricos de hematocrito, hemoglobina e hemacias e redugéo
(P<0,05) dos valores séricos de plaquetas, leucocitos e proteina total. Em relagdo as
citocinas, houve interacdo entre os momentos avaliados e os tratamentos para fator de

necrose tumoral-a (TNF-a) (P=0,0194). Apo6s a aplicagdo de LPS, os animais do grupo
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150B/100F tiveram maior liberacdo de TNF-a em relacdo aos animais alimentados com
3008 e 300B/200F, mostrando que 300g/ton de B-glucano ou sua combinagdo com o0s
fitogénicos foi eficiente em minimizar a liberacdo dessa citocina. Para temperatura retal,
ndo houve interacdo (P>0,05) entre os tratamentos e 0s momentos avaliados, porém trés
horas ap0s a aplicacdo com LPS, os animais apresentaram a maior temperatura retal em
relagdo ao momento antes do desafio. Conclui-se que leitdes alimentados com a
combinacéo de prebiotico e fitogénicos da dosagem de 300B3/200F apresentaram-se mais
eficientes em minimizar a resposta inflamatoria do sistema imunolégico causada pelo
desafio com E.coli e a menor dosagem da combinacao de B-glucano e fitogénico
(150B/100F) conseguiu proporcionar melhora no ambiente intestinal, com o aumento da
producdo de acido butirico.

Palavras-chave: aditivos, desmame, suinos, salde



Use of phytogenics and 3-glucan in the diet of newly weaned piglets

ABSTRACT

The aim of this work was to evaluate the use of B-glucan and the blend of
phytogenic grape seed extract and Yucca extract in diets of weaned pigs on performance,
diarrhea incidence, intestinal health and on hematological and immunological parameters
when challenged with LPS of E.coli. One hundred and twelve weaned pigs with an
average age of 21 days (6.20£0.746 kg) were housed in an experimental period of 41
days, distributed in a randomized block design, with five treatments, eight replications.
The treatments were: C = basal diet without the inclusion of additives; 300 = C with
300g/ton of B-glucan; 450B/300F = C with 450g/ton of B-glucan and 300g/ton of
phytogenics (150g of grape seed extract and 150g of Yucca extract); 3003/200F = C with
300g/ton of B-glucan and 200g/ton of phytogenics (100g of grape seed extract and 100g
of Yucca extract); 150p/100F = C with 150g/ton of B-glucan and 100g/ton of phytogenics
(509 of grape seed extract and 50g of Yucca extract). There was no difference between
treatments for performance and incidence of diarrhea (P>0.05). However, on the 41st day
of the experiment, there was higher (P<0.05) villus height in the jejunum of the animals
fed 300B/200F diet compared to the 300p diet and there was also higher (P<0.05) villus
height in the ileum of the animals fed 1508/100F diet compared to those fed C, 3008 and
300B/200F groups. The animals in the 3008/200F group had a greater (P<0.05) Peyer's
patch area than the animals fed 450B/300F. The animals fed 1508/100F had a higher
(P<0.05) concentration of butyric acid than the piglets fed 300p and 300B/200F diets. At
the end of the experiment (41st day), 40 animals were challenged with an intramuscular
injection of 30ug/kg of Escherichia coli lipopolysaccharide (LPS) (O55:B5) to evaluate
blood parameters before and after LPS application. In the blood count, there was no
interaction (P>0.05) between the treatments and the evaluated challenge moments (before
and after) for any of the analyzed variables. However, after the challenge, there was an
increase (P<0.05) in serum values of hematocrit, hemoglobin and red blood cells and a
decrease (P<0.05) in serum values of platelets, leukocytes and total protein. With regard
to cytokines, there was an interaction between the times evaluated and the treatments for
tumor necrosis factor-a (TNF-a)) (P=0.0194). After the application of LPS, the animals in
the 150B/100F group had a greater release of TNF-a than the animals fed 300p and
300B/200F, showing that 300g/ton of B-glucan or its combination with phytogenics was
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effective in minimizing the release of this cytokine. For rectal temperature, there was no
interaction (P>0.05) between the treatments and the times evaluated, but three hours after
the application of LPS, the animals had the highest rectal temperature compared to the
time before the challenge. In conclusion, piglets fed the combination of prebiotics and
phytogenics at a dosage of 300B/200F were more effective in minimizing the
inflammatory response of the immune system caused by E.coli challenge and the lowest
dose combination of B-glucan and phytogenics (150B/100F) was able to provide better

intestinal environment, with an increase in butyric acid production.

Keywords: additives, weaning, swine, health
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Considerac6es Iniciais

O periodo pds-desmame gera varios desafios ao leitdo, como o estresse da
separacdo da mae, troca da dieta liquida para a solida, ocasionando menor consumo de
alimento, perda de peso e diminuicao da imunidade, ficando entdo, susceptivel a doencas
e levando-o até a morte (MALHEIROS, 2018). Logo apds o desmame, aos 21 dias de
idade, os leitdes tém alta exigéncia nutricional, mas ndo tem capacidade de absorgéo de
alguns nutrientes, por ainda ndo terem a capacidade plena de digestdo (MENDES et al.,
2010), e associado com a imaturidade fisioldgica e imunologica deles, possibilita um
ambiente gastrintestinal favoravel ao desenvolvimento de microrganismos patogénicos,
podendo levar a quadros diarreicos e danos ao tecido do epitélio intestinal, com
consequente queda da area de absorcéo e reducédo nos indices de desempenho dos animais
(PLUSKE; LE DIVIDICH; VERSTEGEN, 2003).

Para reduzir essas perdas, alguns aditivos, como prebidticos, acidos organicos,
probioticos, fitogénicos entre outros, sdo adicionados na dieta para auxiliar na
manutencdo e fortalecimento da microbiota intestinal do animal, favorecendo a
proliferacdo de microrganismos benéficos além de melhorar a imunidade (CARON et al.,
2014) e desempenho (CAO, et al., 2016; PARK et al., 2018; WU et al., 2018; HU, et al.,
2019; YANG, et al., 2019; ZHAI, et al., 2020; MONTOYA et al., 2021; CHANG et al.,
2022).

Os prebiodticos sdo definidos de amplas formas, como substancias na
complementacdo alimentar, que trazem beneficios a microbiota intestinal do animal. Em
sua maioria, sdo carboidratos ndo digeriveis no trato gastrintestinal e que propiciam a
proliferacdo da microbiota benéfica do animal, trazendo beneficios para o sistema
imunoldgico e evitando infeccBes por patégenos (HUTKINS et al., 2016).

O B-glucano é um prebidtico formado por um polissacarideo de monémeros de D-
glicose ligados por ligagdes B-glicosidicas e esta presente em microrganismos como
fungos, bactérias e na celulose em plantas (PARK et al., 2018). Ele promove melhorias
na imunidade e desempenho animal, estimulando a estabilidade e o crescimento dos
grupos microbianos produtores de acidos organicos, como o acido latico, acético e
butirico, sendo o tltimo considerado fonte de energia para o epitélio intestinal (PIEPER
et al., 2008).

Os beneficios gerados pela inclusao de B-glucano na dieta dos leitdes podem estar

relacionados com a estimulacdo do sistema imune, pois estimulam diretamente células



18

imunologicas especificas, podendo proporcionar acdo antimicrobiana e citotoxica, pois
aumenta a capacidade de induzir resposta imunolédgica de forma répida e eficiente
(STUYVEN et al., 2009). A utilizagdo do B-glucano pode auxiliar os animais quando
desafiados sanitariamente, em funcdo de sua acdo imunomoduladora na resposta
imunoldgica (MENDES et al., 2010) e no crescimento do animal (VETVICKA,
VANNUCCI; SIMA 2014).

Os aditivos fitogénicos séo produtos de origem vegetal, que podem proporcionar
melhores indices zootécnicos por meio de suas diversas caracteristicas e efeitos na
nutricdo animal, como o efeito antioxidante, propriedade antimicrobiana e auxiliando nas
funcBes intestinais, pois podem estimular a producdo de secrecGes digestivas, como
enzimas digestivas, bile e muco (JACELA et al., 2010), além de efeito aromaético,
flavorizante, podendo auxiliar no aumento da ingestdo de racdo (VALE et al., 2010). Com
isso, esses aditivos podem ter efeitos benéficos na nutricdo de suinos, principalmente em
leites recém-desmamados, devido ser uma fase critica ao animal, podendo assim
amenizar os problemas desse periodo (CASTRO, 2015).

De forma geral, ha na literatura resultados benéficos com a utilizagéo de B-glucano
e aditivos fitogénicos na dieta de suinos, mas existem duvidas quanto a diferentes
dosagens nas dietas, as melhores combinagdes, proporcGes de utilizacdo dos mesmos e
seus reflexos no desempenho e satde do animal.

Diante do exposto, o objetivo dessa pesquisa foi de avaliar o uso de B-glucano e a
mistura de extrato de semente de uva e extrato de Yucca na dieta de leitdes recém-desmamados
no periodo de creche, sobre o desempenho, incidéncia de diarreia, satde intestinal
(morfometria do intestino delgado, concentracdo de acidos graxos de cadeia curta do
contetdo do célon) e sobre os pardmetros sanguineos e imunologicos, quando desafiados

com Lipopolissacarideo de Escherichia coli (LPS).

1 Revisao de Literatura

1.1  Desafios do pés-desmame

O desmame dos leitbes na natureza ocorre gradualmente em um periodo de 10 a
12 semanas de vida do animal, quando ocorre a maturagédo quase que completa do sistema
epitelial, imunoldgico e nervoso do trato gastrintestinal dos leitbes (MOESER; POHL;
RAJPUT, 2017). No periodo de amamentacéo, o leite € o principal alimento do leitéo,

tendo disposto um elevado teor de gordura, caseina, lactose, sendo de facil digestdo
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(RIGUEIRA et al., 2013).

O colostro e o leite contém grupos de componentes biologicamente ativos, como
enzimas, horménios, fatores de crescimento e agentes imunoldgicos, responsaveis pelo
inicio do desenvolvimento do trato gastrointestinal do leitdo (SBARDELLA, 2011). A
presenca da lactose do leite materno garante a proliferacdo de microrganismos
fermentadores, como as bactérias do género Lactobacillus spp. (TANNOCK, 1992), as
quais convertem a lactose em acido lactico, assim diminuido naturalmente o pH intestinal
(ROSTAGNO; PUPA, 2018).

Com o desmame, diminui a disponibilidade de substrato as bactérias laticas,
assim a producdo de acido latico diminui, e o leitdo recém-desmamado possui baixa
capacidade de producdo de acido cloridrico (VIOLA; VIEIRA, 2003). Com isso ha
dificuldade em manter o controle adequado do pH estomacal, o qual é responsavel pela
ativacdo das pepsinas (PROHASZKA; BARON, 1980).

A pepsina é responsavel por catalisar a digestdo das proteinas, realizando
hidrélise das ligacGes peptidicas, e liberando peptideos menores, facilitando a digestéo.
Entretanto, quando nédo ocorre a digestdo completa das proteinas, parte da fracdo proteica
podera estar disponivel, no intestino grosso, como substrato para microrganismos
patogénicos, como Escherichia coli e Salmonella spp., 0s quais esses secretam
metabdlitos toxicos como enterotoxinas, aminas biogénicas e compostos que agridem o
epitélio intestinal e se caracterizam como agentes etioldgicos de diarreias pds-desmame
(CHAMONE et al., 2010).

No processo de produgdo nas granjas comerciais, 0s animais sdo desmamados em
média no periodo de 21 e 28 dias de vida (XUE et al., 1993, WOROBEC et al., 1999).
Neste periodo, os leitbes sdo expostos a uma série de estresses, devido a troca da
alimentacédo e forma, a mudanca de ambiente, com a troca de instala¢fes, a mistura com
outros individuos de outras leitegadas, hierarquizacdo social, acarretando em reducéo do
consumo de alimento e consequentemente influenciando no seu desenvolvimento e ganho
de peso (MARTINEZ et al., 2014). O sistema gastrintestinal possui vérias fungdes como
digestdo, absor¢éo de nutrientes e eletrélitos, controle dos fluidos corporais, secrecéo de
enzimas digestivas, imunoglobulinas entre outros componentes, que possam servir de
barreira contra patdgenos e antigenos, que possa causar danos ao animal (CAMPBELL;
CRENSHAW; POLO, 2013).

Entretanto, nos primeiros dias pos-desmame com a reducdo de consumo de

alimento, ocorrem alteragdes nas estruturas e funcdo do intestino delgado do leitdo, como
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atrofia das vilosidades e aumento da profundidade das criptas, devido a perda das células
dos vilos, 0 que leva a reducdo brusca da area de capacidade digestiva e absortiva do
intestino delgado (PLUSKE; HAMPSON; WILLIAMS, 1997), diminuicdo a
digestibilidade e afetando o desempenho do leitao.

Além da reducdo do consumo de racdo, outro problema enfrentado pelos leitdes
em sistema intensivo no pos-desmame € o desfio sanitéario, pois ha grande presenca de
matéria organica como sobras de racdo e fezes dos animais, 0 que proporciona um
ambiente para o desenvolvimento de microrganismos potencialmente patogénicos e com
isso, ha possiblidade de ocorrer diversas enfermidades nos animais, como diarreia,

distarbios metabdlicos, entre outras doencas (ROHR, 2014).

1.2 Sistema imunoldgico

Com a funcdo de defender o organismo contra agentes infecciosos, 0 sistema
imunolégico é formado por um conjunto de defesas corporais, por interacfes de reacoes
celulares e bioquimicas complexas. Estas reacdes sdo dividias em duas vias distintas,
sendo a primeira reacdo definida como imunidade inata (inespecifica) e a seguinte,
adaptativa (adquirida). Estas reacfes moleculares da resposta imune, visam assegurar a
destruicdo do agente invasor, para manter a salde e a homeostasia do individuo (ABBAS;
LICHTMAN; PILLAI, 2019).

Inicialmente, a primeira barreira de defesa é fisica, pois esta ndo depende de
ativacdes, faz parte da imunidade inata, sendo constituida por pele, saliva, acido
cloridrico, pH, lagrimas, cera, muco, cilios epiteliais, fluxo urinario, vomito, diarreia,
peristaltismo e flora bacteriana normal, impedindo a penetracdo de agentes
potencialmente patogénicos no organismo (ABBAS; LICHTMAN; PILLAI, 2013,
TIZARD, 2014; LEVINSON, 2016). A flora bacteriana comensal nos tecidos, auxilia
inibindo a invasdo ou proliferacdo de microrganismos potencialmente patogénicos, pela
competicdo entre elas, com a produgdo de metabolitos toxicos e acidos organicos, tornado
o ambiente desfavoravel a proliferacdo desses microrganismos patogénicos (COLDITZ,
2002).

Caso estas barreiras sejam vencidas, ocorre a ativacdo do sistema imune,
inicialmente pela resposta inata, em que ocorre 0 reconhecimento de antigenos
especificos dos agentes invasores, mediada por células fagocitarias, que sdo compostas

por neutréfilos, macrofagos, células dendriticas e células Natural Killer-NK, além de
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proteinas que agem no processo inflamatério, como as proteinas do sistema
complemento, as proteinas de fase aguda, citocinas e quimiocinas (KIERSZENBAUM;
TRES, 2012; LEVINSON, 2016).

Com a ativacdo do sistema imune inato, essas células especificas e 0s mecanismos
bioquimicos fazem o reconhecimento do agente invasor, gerando sinais que alem de ativar
células de defesa, estimulam a secretar diversas moléculas pro-inflamatdrias e citocinas,
como interleucinas (IL-1p, IL-6), interferon-f (IFN-p) e fator de necrose tumoral-a (TNF-
a); essas moléculas sdo responsaveis por desencadear o aumento de fluxo sanguineo e a
permeabilidade vascular do local, o que atrai células de defesa para o local da inflamacao
(MURPHY et al., 2010; TIZARD, 2019).

A inflamagdo aguda consiste no acumulo de varias células de defesa, proteinas
plasmaticas e o plasma sanguineo no local da infec¢do, com isso provoca calor, rubor,
aumento de volume, dor e até perda de funcdo no local. Estes sintomas sdo causados por
acOes de aminas (histamina), peptideos (C3 e C5), cininas, neuropeptideos e lipideos
vasoativos (leucotrienos, tromboxanos, prostaglandinas) (ABBAS; LICHTMAN;
PILLAI, 2013; TIZARD, 2014; LEVINSON, 2016).

As citocinas constituem um amplo grupo de proteinas com diversas estruturas e
funcdes, ao serem secretadas e estimuladas, podem ter acdo autdcrina, paracrina e
enddcrina, sdo proteinas de vida curta, elas atuam como mediadora da comunicagdo
intercelular (ABBAS; LICHTMAN; PILLAI, 2019). Na circulacdo sanguinea, as
citocinas: IL-1, IL-6, IL-12, IL-18 e TNF-a, com a a¢do de enzimas lisossomais €
componentes do complemento, causam letargia, mal-estar, perda de apetite e agem sobre
as células musculares, mobilizando aminoéacidos para formacdo de proteinas de fase
aguda e de imunoglobulinas (TIZARD, 2008; LEVINSON, 2016).

Com a indugdo do TNF- o e IL-1 as células hepaticas aumentam a sintese e
secrecao de proteinas de fase aguda (PFA) e este aumento comeca a partir de 90 minutos
apos a inducdo e com picos entre 24 e 48 horas, além de os componentes do sistema
complemento, Receptores de reconhecimento padrdo (PRR) sollveis, fatores de
coagulagdo, inibidores de proteases e proteinas ligantes de ferro (OLIVEIRA etal., 2011).
As PFA mais abundantes em suinos sdo principalmente a proteina C-reativa (PCR) e a
haptoglobina (HEEGAARD et al., 1998).

A PCR faz a ativagdo de muitas células ao se ligarem a membrana delas, como
aos dos linfocitos, e conjuga-se a neutréfilos para promover a fagocitose e remocao de

microrganismos da lesdo, inibindo assim a producdo de superoxido e degranulacdes
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neutrofilicas (TIZARD, 2014). Ap6s o inicio da inflamacao, o tempo necessario para que
a concentracdo de PCR aumente s&o de 4 horas, alcangando o valor mdximo normalmente
entre 24 & 48 horas apos o inicio da inflamacdo (CONNER et al., 1988).

A haptoglobina é uma proteina de fase aguda, ela é produzida pelas células do
figado, tem a funcdo de ligar-se a moléculas de ferro, além de se ligar a hemoglobina
livre, que foi liberada pela destruicdo intravascular das hemécias, tornando-as
indisponiveis para a bactéria invasora, inibindo a invasdo e proliferagdo bacteriana, assim
conservando o ferro corpéreo e prevenindo a oxidacdo de proteinas e lipidios
(PETERSEN; NIELSEN; HEEGAARD, 2004).

Em suinos, as glicoproteinas al-acidas, a2- globulinas séricas e ceruloplasminas
fazem parte das proteinas de fase aguda. Além disso, existe a reducdo de niveis de
algumas proteinas durante a fase de inflamacgéo aguda, que séo conhecidas como proteinas
de fase aguda negativas, que em suinos, sdo as albuminas, a-lipoproteinas, fetuinas e a

transferrinas (KUSHNER, 1990).

1.3  Morfologia Intestinal

O principal local de digestdo em animais monogéstricos é o intestino delgado. A
absorcéo dos nutrientes no local ocorre por meio das vilosidades, que sdo projecées do
tecido da mucosa, revestidas por enterdcitos, que sdo células colunares ciliadas. A
maturacdo dos enterdcitos acontece no processo de migracao da cripta para a ponta da
vilosidade, o tamanho do vilo é influenciado pelo nimero de células que os constituem
(KIERSZENBAUM; TRES, 2012).

Os enterdcitos nas vilosidades, sdo responsaveis por absorverem 0s nutrientes,
eletrolitos e a agua do Iumen intestinal. O contetdo em processo de digestdo, ao chegar
no intestino, se mistura com secrec¢des alcalinas secretadas pelo figado, pancreas e com
substancias secretadas pela parede do intestino, que elevam o pH intestinal, permitindo e
facilitando a a¢do das enzimas pancreaticas (PUPA, 2008).

Em suinos, antes da desmama dos leitfes, o tamanho e estruturas das vilosidades
intestinais se apresentam de forma adequada e altamente eficiente na absorcdo de
nutrientes. Mas, no pds-desmama, com a subita mudanca na alimentacdo juntamente com
0S outros estresses, ocorrem algumas alteragdes na estrutura das vilosidades, como
reducdo da altura dos vilos, que esta relacionada a redugdo na taxa de renovacao ou na

maior taxa de perda celular e com isso, ocorre 0 aumento da profundidade das criptas
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devido a maior producdo de células da regido (PLUSKE; HAMPSON; WILLIAMS,
1997).

Com a reducéo da altura dos vilos, ocorre perda de enzimas que sdo importantes
para o processo digestivo e as vilosidades deixam de apresentar formas alongadas e passa
a apresentar formas mais curtas, afetando diretamente a capacidade de absorver nutrientes
pelo intestino, com isso, ocorre & ma digestdo e mé absor¢do (HEO et al., 2013). Como
consequéncia, ocorre diarreia e queda de desempenho (PLUSKE; HAMPSON;
WILLIAMS, 1997; CAMPBELL; CRENSHAW; POLO, 2013).

1.4 Microbiologia Intestinal

A microbiota intestinal saudavel atua como barreira biol6gica na defesa do animal,
por colonizar todo o epitélio intestinal, dificultando a fixacdo de patdgenos, agindo na
imunidade, na morfologia intestinal e na digestdo (ZHANG et al., 2016). No nascimento,
o0 sistema digestorio do animal é estéril e a colonizagdo por microrganismos ocorre no
momento de parto e pds-parto com o contado com o0 muco vaginal, as fezes da matriz, a
via de amamentacdo e do ambiente (ASSIS, 2019).

Nos leitdes lactentes, a atividade antimicrobiana de componentes do leite, como
carboidratos, glicolipidios, glicoproteinas, mucina e oligossacarideos, ajuda a manter o
equilibrio da microbiota intestinal (KELLY; COUTTS, 2000). Neste periodo, o pH
diminui devido a producdo de &cido latico, que promove uma selecdo de bactérias
resistentes a acidez, que causa uma protecdo contra bactérias patogénicos (ROSTAGNO;
PUPA, 2018). Mas no periodo pds-desmame do leitdo, podem ocorrer alteracdes na
microbiota, o que pode influenciar na digestdo e absorcdo de nutrientes (MORES:;
AMARAL, 2001).

A colonizacdo intestinal dos leitbes ocorre primeiramente, em sua maioria, por
agentes dos grupos de Clostridiaceae, principalmente pelo Clostridium perfringens e por
enterobactérias. Em torno do terceiro dia de vida, com o aleitamento, inicia-se a
colonizagdo de bactérias do género da familia dos Lactobacillaceae até os 20 dias de vida
(DINIS, 2010). No intestino delgado dos suinos, as bactérias mais predominantes sao as
dos géneros de Lactobacillus, Streptococcus e Bifidobacterium, que estdo em densidades
de 107 a 10° UFC/g de mucosa (DINIS, 2010). No ceco e colon sdo observadas
quantidades similares os géneros de Lactobacillus, Bifidobacterium e Enterococcus, além
de bacteroides e da familia Eubacteriaceae (DINIS, 2010; ASSIS, 2019).
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Além dessas bactérias, ha a presenca de bactérias gram-negativas patogénicas,
conhecidas como coliformes fecais, a Escherichia coli e a Salmonella spp. que séo
responsaveis por secretar enterotoxinas, que podem causar distdrbios fisiologicos e
diarreia no periodo pos-desmame. Sendo a Escherichia coli, Clostridium spp. e
Salmonella spp., os principais agentes etioldgicos causadores de diarreias em leitdes
(CHAMONE et al., 2010).

Na membrana da parede celular de bactérias gram-negativas contém uma
molécula conhecida como lipopolissacarideo (LPS), ela € uma endotoxina, que leva a
uma resposta de fase aguda, e é responsavel por alguns sintomas das doengas, como febre
e choque séptico (especialmente hipotensdo) pela infeccdo. O lipidio A da LPS € o
componente toxico da molécula, pois induz a superproducdo de citocinas, como o fator
TNF, IL-1 e 6xido nitrico pelos macréfagos, o que causa os sintomas de choque séptico,
como febre e hipotensdo, o LPS também ativa o sistema complemento e a cascata de
coagulacdo, que leva ao aumento da permeabilidade vascular e coagulagdo vascular
disseminada (LEVINSON, 2016).

As bactérias do género Bifidobacterium e Lactobacillus sdo os principais
microrganismos fermentadores no intestino grosso. No colon, as fibras sollveis nao
digestiveis da dieta sofrem fermentacdo por estas bactérias, as quais produzem &cidos
graxos de cadeia curta (AGCC), sendo os principais 0 &cido acético, butirico e o
propibnico, eles reduzem o pH do intestino grosso (SANCHES, 2004). Em torno de 95%
dos AGCC produzidos no célon, sao absorvidos pelo intestino antes de chegar no reto, o
que traz beneficios para a satde do animal (GOULART et al., 2016).

A presenca dos AGCC reduz o pH no trato gastrintestinal, o que reduz populagdes
de bactérias patogénicas, por serem sensiveis ao ambiente acido, como de Escherichia
coli, Clostridium perfringens e Salmonella ssp. (DE LUNA et al., 2015). O acido butirico
é fonte de energia para as células intestinais, principalmente no célon, promove a
absorcéo de glicose por meio do aumento da expressdo dos transportadores da glicose, 0
que auxilia no aumento da proliferacdo de enterdcitos no ceco (DINIS, 2010).

Os é&cidos graxos de cadeia curta também auxiliam na melhora da morfologia
intestinal, por meio do aumento da &rea de absorc¢do e renovacao celular do epitélio, além
de atuarem como imunoestimulantes, pois a presenca de AGCC no lumen intestinal,
estimula a proliferacédo de enterdcitos, o que pode influenciar a profundidade de cripta no
intestino (DUARTE, 2018).
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1.5  Melhoradores de desempenho

Com o intuito de melhorar o desempenho dos animais, além de reduzir perdas e
prejuizos na criacdo, na busca por alternativas que possam auxiliar nisso, se faz o uso de
alguns aditivos, que sdo ingredientes funcionais utilizados na formulacédo de dietas para
animais de produg&o. De acordo com a INSTRUCAO NORMATIVA (IN) N° 13, DE 30
DE NOVEMBRO DE 2004 do Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
(BRASIL, 2004), aditivo destinado a alimentacdo animal é:

Substancia, microrganismo  ou  produto  formulado, adicionado
intencionalmente aos produtos, que ndo é utilizada normalmente como
ingrediente, tenha ou ndo valor nutritivo e que melhore as caracteristicas dos
produtos destinados a alimentacao animal ou dos produtos animais, melhore o
desempenho dos animais sadios e atenda as necessidades nutricionais.

Dentre essas substancias estdo os prebidticos, probidticos, simbidticos, acidos
organicos e fitogénicos, eles auxiliam na manutencdo e fortalecimento da microbiota
intestinal do animal, favorecendo a proliferagdo de microrganismos benéficos além de
melhorar a imunidade do hospedeiro (CARON et al., 2014).

Na suinocultura, a utilizacdo desses aditivos na dieta de leitdes pos-desmame pode
trazer beneficios na producéo, como melhora no consumo de alimentos s6lidos por meio
de palatabilizantes ou aromatizantes que aumente a aceitacdo sensorial do paladar do
animal, reduzindo as acdes dos microrganismos patogénicos, auxiliando no controle de
problemas gastrintestinais, além de ajudar a aumentar os indices imunolégicos do animal
(LONG et al., 2018). A busca por novas estratégias de producdo, visando melhorias na
salde e desenvolvimento animal é essencial para a sustentabilidade da suinocultura
(PLUSKE, 2013).

1.5.1 Prebioticos

Os prebidticos sao definidos como substancias que podem ser intencionalmente
adicionados a dieta ou estarem presentes naturalmente no alimento e trazem beneficios a
microbiota intestinal do animal (GIBSON; ROBERFROID, 1995). Em sua maioria sao
usados os carboidratos ndo digeriveis no trato gastrintestinal e que servem como substrato
para a proliferacdo damicrobiota benéfica, o que pode trazer beneficios para o sistema
imunoldgico, evitando infecgdes por patogenos (MIKKELSEN; JAKOBSEN; JENSEN,
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2003; HUTKINS et al., 2016).

Para que seja classificado como prebiotico estas substancias necessitam atender a
pelo menos trés quesitos: (a) ndo deve ser hidrolisado ou absorvido no trato
gastrintestinal; (b) deve ser seletivo para bactérias benéficas no intestino; (c) trazer efeitos
benéficos ao animal por meio da fermentagio do substrato (GAGGIA; MATTARELLI;
BIAVATI, 2010). Essas substancias sdo fermentadas por grupos bacterianos especificas
no intestino, que sao bactérias benéficas (Bifidobacterium e Lactobacillus) ao organismo
e resultam na producao de acidos graxos de cadeia curta, como o &cido propiénico, acido
butirico e &cido latico, os quais auxiliam na reducdo do pH Iumen intestinal, além de
servir como fonte de energia para os enterdcitos (AZAD et al., 2020).

Dentre os produtos definidos como prebidticos, citam-se alguns carboidratos
(oligossacarideos e polissacarideos), alcoois derivados de acUcares, peptideos, proteinas
e lipideos (GIBSON; ROBERFROID, 1995). Os mais estudados sdo os oligossacarideos
ndo digeriveis (ONDs), sendo os mananoligossacarideos (MOS), os frutoligossacarideos
(FOS) e B-glucanos, por apresentarem as caracteristicas prebidticas como possuir a
capacidade se ser fermentado pela microbiota benéfica do trato gastrintestinal dos animais
(MOSENTHIN; BAUER, 2000), o que melhora a digestibilidade (ALBINO et al., 2006),
na adsorcdo e remocao de patégenos (SPRING, 2000); estimula o sistema imune,
melhorando a salde e o desempenho dos animais (ASSIS et al., 2014; SAN ANDRES et
al., 2019).

Esses oligossacarideos prebidticos, tem a capacidade de modular a microbiota
intestinal, proporcionando beneficio aos animais, por terem capacidade anti-inflamatoria,

limitando a producéo de citocina pro-inflamatérias (ZENHOM et al., 2011).

a) p-glucanos

O B-glucano é um prebiotico formado por um polissacarideo de monémeros de D-
glicose ligados por ligagdes B-glicosidicas e estd presente em microrganismos como
fungos, bactérias e na celulose em plantas (PARK et al., 2018). A levedura
Saccharomyces cerevisiae, que é amplamente empregada nos processos de fermentagdes
nas industrias, ¢ a principal fonte de B-glucano, em que parte da sua parede celular é
formada por esta molécula, a qual é composta por uma cadeia glicosidica com do tipo B-
1,3 ¢ B-1,6 (MAGNANI; CASTRO-GOMEZ, 2008; KAUR et al., 2020).

Pesquisas mostram que o0 uso de B-glucanos na dieta de animais, possuem a
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capacidade de melhorar a satde e o desempenho dos animais, por meio de suas agdes
anti-inflamatorias, imunomodulatérios, antimutagénicos e antitumorais (KIM et al.,
2006; SHEN et al., 2016; SHOUKAT; SORRENTINO, 2021). Pode ser considerado
como imunopotenciador de amplo espectro, melhorando o ambiente gastrintestinal e
aumentando as funcGes de barreira da mucosa intestinal, contribuindo para o
desenvolvimento do animal (VETVICKA; VANNUCCI; SIMA 2014). E considerado
imunomodulador, por interagir com o sistema imunolégico, regulando positiva ou
negativamente partes especificas da resposta imunolégica (VETVICKA et al., 2019).

O B-glucano pode influenciar consideravelmente na composi¢do da microbiota
intestinal, pois este polissacarideo é fermentado por bactérias benéficas no TGI do animal,
as quais produzem 4cido latico, que reduz o pH do ambiente intestinal e evita o
desenvolvimento descontrolado de bactérias patogénicas, além de ajudar na digestéo,
podendo auxiliar direta e indiretamente nas atividades imunoldgicas do tecido linfoide
associado & mucosa do trato gastrintestinal (GALT) (VETVICKA et al., 2007).

A suplementacdo de beta-glucanos modula a resposta imune das células das placas
de Peyer e dos linfocitos intestinais intraepiteliais, sendo interiorizado pelas células M,
que sdo células epiteliais responsaveis pelo transporte de macromoléculas para as placas
de Peyer e fagocitada por macréfagos. Essas interagcdes aumentam a produgéo de citocinas
e melhoram a resposta imunoldgica (TSUKADA et al., 2003). Assim, o0 seu uso na dieta
de leitdes desmamados, pode trazer efeitos benéficos para crescimento dos animais,
devido a sua capacidade de modular reacdes imunes especificas, aumentando a imunidade
inespecifica (MOWAT, 1987).

A adicdo de B-glucanos de parede de levedura Saccharomyces cerevisiae, na
nutricdo dos leitbes desmamados, pode promover resisténcia dos animais contra infeccdes
por Escherichia. coli (L1U et al., 2017). Também, quando usados na dieta de leitdes pds-
desmame, pode proporcionar reducdo na contagem de coliformes nas fezes e a
susceptibilidade dos leitbes a E. coli, sugerindo esses efeitos a melhora do ambiente
intestinal (PARK et al., 2018). Outros autores mostraram que o B-glucano melhora o
desempenho (MENDES et al., 2010) e aumenta a concentracdo sérica de IgM
(STUYVEN et al., 2009).

Leitdes suplementados com B-glucanos e desafiados com LPS de E. coli (sorotipo
055:B5) no periodo de creche, podem apresentar aumento na contagem de leucdécitos no
plasma, melhorar a atividade proliferativa de linfdcitos, reduzir a concentragdo de TNF-
a (ZHOU et al., 2013). Mao et al. (2005) relataram que a adi¢do de B-glucanos de
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Astragalus membranaceus na dieta de leitdes desmamados e desfiados com LPS de E.
coli (sorotipo O55:B5), apresentaram reducdo na resposta inflamatéria, com diminuicéo
na concentracdo de citocinas pro-inflamatorias e aumento na proliferagéo de linfocitos.

Em outro trabalho, a adigdo de B-glucanos de levedura nas dietas de leitdes
desmamados e desafiados com E. coli enterotoxigénica, na concentracdo de 500g/ton na
ragdo, tiveram resultado positivo no desempenho, no sistema imune, com reducdo de
secrecdo de citocinas pré-inflamatdria e melhora na morfologia intestinal (ZHOU et al.,
2022). Por outro lado, outro estudo mostrou que o B-glucano aumentou a concentragdo
de IL-6, TNF-a, IL-10 no plasma apds desafio (LI et al., 2006). Em outro trabalho, o0s
autores ndo conseguiram reverter a infeccdo, mas apresentaram efeito anti-inflamatério
em relagéo a reacdes agudas causadas por injecdo de LPS, o que evitou a maior elevagéo
de temperatura retal dos leitdes desfiados (LEDUR et al., 2012),

Com relacdo a microbiota intestinal, a adigdo de B-glucanos na dieta de leitdes
desmamados pode reduzir a concentracdo de E. coli nas fezes dos animais (ZHOU et
al.,2013) ou proporcionar mais resisténcia e menor vulnerabilidade dos animais contra a
infeccdo de E. coli enterotoxigénica (STUYVEN et al., 2009). No entanto, outros autores
relataram que a suplementa¢do com [-glucanos na dieta de leitdes apds desmame, nao
influenciou a quantidade de coliformes totais, E. coli, bactérias acido laticas, Clostridium
sulfito redutor e de Salmonella spp. no conteldo do ceco (VIANA et al., 2018), no
desempenho e morfologia intestinal (ASSIS et al., 2014).

Segundo Junqueira et al. (2009) a auséncia de efeitos dos prebidticos podem estar
atribuidos ao do baixo desafio sanitario e imunologico em que os leitbes foram

submetidos e a composi¢do dos aditivos utilizados nas dietas.

1.5.2 Aditivos fitogénicos

Os aditivos fitogénicos séo produtos de origem vegetal, que em geral, derivam de
ervas, especiarias, plantas e seus extratos. Estas substancias podem oferecer varios grupos
de principios ativos, tais como substancias picantes e amargas, saponinas, flavondides,
6leos essenciais, taninos, mucilagens, dentre outros (FERNANDES et al., 2015). Podem
proporcionar melhores indices zootécnicos por meio de suas diversas caracteristicas e
efeitos na nutricdo animal, como o efeito antioxidante, antimicrobiana, agdo anti-
inflamatoria, melhorando as fungdes intestinais (DRASKOVIC et al., 2018), além de

efeito aromatico, flavorizante, podendo auxiliar no aumento da ingestéo de racdo (VALE
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et al., 2010). S&o incorporados as dietas animais com o intuito de promover melhor
desempenho e qualidade dos produtos obtidos destes animais. (WINDISCH et al., 2008).

O uso desses aditivos na alimentagdo dos animais, melhora o desempenho
produtivo, a seguranca e a qualidade da carne em animais de producdo (DHAMA et al.,
2015). Também, podem ter acdo como antioxidantes proveniente do alecrim, manjerona,
orégano, tomilho e sélvia (RAHAL et al., 2014), em frutas e especiarias comuns, como
ameixa, alho, canela, cravo, circuma, gengibre, dentre outros (KHAN et al., 2012).

O principio ativo cinamaldeido do Cinnamonum spp (canela) mostrou efeitos
estimulantes nas enzimas pancreaticas (WANG; LI; BOURNE, 1998) e reduziu a
motilidade gastrica em suinos, o que aumentou o tempo de passagem de alimento no
estbmago (MANZANILLA et al., 2004). O componente ativo capsaicina, do Capsicum
annum (pimenta vermelha), apresenta eficiéncia em estimular a salivacdo (que induz a
producdo de amilase) (PLATEL; SRINIVASAN, 1996). Com isso, ocorre 0 aumento da
acdo das enzimas gastricas, promovendo maior digestibilidade e disponibilidade dos
nutrientes (BRUGALLI, 2003).

Os bioflavondides, sdo formados por polifendis e encontrados em frutas, vegetais,
sementes e flores que possuem diferentes estruturas e propriedades quimicas (ERLUND,
2004). Eles podem atuar como antioxidantes naturais, além de exibir atividade antiviral,
antifungica e antibacteriana (CUSHNIE; LAMB, 2005). As uvas apresentam grandes
concentracdes de compostos fendlicos, os quais fazem parte do grupo dos flavondides e
suas sementes apresentam compostos polifenolicos que possuem acgdes antioxidantes
(KATALINIC et al., 2013; GUNGOR; ALTOP; ERENER, 2021), antimicrobianas
(CHEDEA et al., 2011; ADAMEZ et al., 2012), anti-inflamatorios (TSUDA, 2012) e
imunomoduladora (HAO et al. 2015).

O mecanismo de acao de saponinas ainda nao é completamente elucidado, mas
elas podem auxiliar na melhora do desempenho e reduzir a producéo de amonia e o odor
das fezes de animais domésticos, pois ela tem acdo de alterar a microbiota intestinal,
aumentar a permeabilidade de células da mucosa e a taxa de absorcdo intestinal, e de agir
no metabolismo do nitrogénio (MONTEIRO et al., 2005; PATRA; SAXENA, 2010),
além de ter acdo na inibicdo do crescimento in vitro de Escherichia coli (ARABSKI et
al., 2012).

Uma das fontes de saponinas utilizadas como aditivos em racdes € a Yucca
schidigera. Estudos apontam que a utilizagéo de extrato de Yucca na dieta de animais,

pode proporcionar melhor desempenho (GEBHARDT et al., 2019), ter acdo antioxidante
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(SUN et al. 2017) e ter potencial de melhorar a microbiota intestinal de suinos
(KATSUNUMA et al., 2000).

Os resultados de aditivos fitogénicos foram atribuidos aos diferentes modos de
acao, incluindo os efeitos antimicrobianos em grupos especificos de bactérias
(DORMAN; DEANS, 2000), efeitos benéficos na morfologia, funcdo intestinal
(OETTING et al., 2006) e atividades imunomoduladoras no animal (KROISMAYR et al.,
2008). Também, os aditivos fitogénicos podem melhorar o desempenho dos animais por
meio do aumento da palatabilidade da racdo, do estimulo da secrecdo de enzimas
digestiva, controlar a microbiota intestinal, o que pode reduzir processos infecciosos
(SRINIVASAN et al., 2001).

Foi relatado de que a suplementacdo com saponinas na dieta de matrizes no
periodo dos 10 dias de gestacdo e na lactacdo, proporcionou melhor indice corporal das
matrizes no final da lactacdo e seus leitdes se apresentaram mais pesados ao nascer e ao
desmame (HAUPTLI; LOVATTO, 2006). Piedra et al. (2009) observaram melhor
desempenho e aumento das vilosidades intestinais de leitdes suplementados com a
mistura de butirato de sédio microencapsulado e extrato de yucca. Também, Gebhardt et
al. (2019) relataram modesta melhora no desemprenho com leitGes suplementados com
200 pg/kg de propionato de cromo e 125 g/ton de Yucca schidigera.

O uso de 120g/ton extrato de Yucca na dieta de leitbes desmamados aumentou a
concentracdo de acidos graxos de cadeia curta (AGCC) e o tamanho das vilosidades
intestinais, com reducdo da concentracdo de amonia nas fezes dos animais (FAN et al.,
2022). Yang et al. (2021) adicionando extrato de Yucca e levedura Candida utilis oral na
dieta de leitdes pds-desmame, observaram melhor desempenho, reducdo na incidéncia de
diarreia e melhora na saude intestinal dos animais.

O uso do extrato de yucca pode também influenciar os parametros sanguineos dos
animais. Nas fases de crescimento e terminacao, a suplementacéo de 120g/ton de extrato
de yucca na dieta ndo modificou o perfil hematolégico na fase de crescimento, mas houve
reduziu os niveis de triglicerideos, colesterol e ureia no sangue neste periodo e aumentou
as concentracfes de hemoglobina, neutréfilos e mondcitos, com também reducdo dos
niveis de triglicerideos, colesterol, ureia e proteina total na fase de terminagio (MUNOZ
et al., 2008). Entretanto, Hong et al. (2001) ndo encontraram efeito sobre o desempenho
e perfil bioquimico sanguineo de suinos nas fases de crescimento e terminagédo
alimentados com 60g/ton e 120g/ton de extrato de yucca na dieta.

A suplementacdo de uma dosagem menor de extrato de yucca (65g/ton) na dieta
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de leitbes desmamados ndo foi capaz de melhorar o desempenho ou reduzir da
concentracdo de amonia no ambiente (AMON et al., 1995). Mesma situacdo foi relatada
por outros autores com suplementacdo de 62,5g/ton (PANETTA et al., 2006) e 125g/ton
de extrato de yucca (COLINA et al.,, 2001; PANETTA et al.,, 2006), em que ndo
encontraram melhora no desempenho e ndo conseguiram mostrar diferenca nas
concentracOes de amonia nas fezes de leitdes pos-desmame.

No trabalho de Hao et al. (2015) utilizando procianidinas (que sdo compostos
polifendlicos do grupo dos flavondides) extraido de sementes de uva na dieta de leitGes
desmamados, observou-se que a suplementacdo desse aditivo foi capaz de reduzir a
incidéncia de diarreia, além de ter melhorado as respostas do sistema imunolégico e com
acao antioxidante.

Em outro trabalho, a suplementados com 8% de farinhas de sementes de uva n
deita de leitdes desmamados e desafiados com colite induzida por sulfato de dextrana,
modulou beneficamente a microbiologia intestinal, com aumento da producdo de acido
butirico e isobutirico (GROSU et al., 2020). Wang et al. (2020) utilizando bagago de uva
na nutricdo de leitGes pos-desmame, relataram efeito modulador na microbiota intestinal,
com aumento da proporc¢do dos microrganismos benéficos no intestino e maior altura das
vilosidades do jejuno.

Han et al. (2016) testaram o uso de proantocianidinas da semente de uva na
concentracdo de 250g/ton na dieta de leitbes desmamados e relataram que houve reducédo
na incidéncia de diarreia, melhora na morfologia intestinal e os aditivos modularam
beneficamente a microbiologia intestinal, com aumento nas concentragcdes de &cidos
propidnico e butirico. Entretanto, numa dosagem de 150g/ton de extrato de sementes de
uva na dieta de leitdes desmamados, ndo foi capaz de melhorar o desempenho e nédo
influenciou concentracdes de &cidos graxos de cadeia curta (RAJKOVIC et al., 2021)

Em outro trabalho, a utilizacdo de 1% de bagaco e sementes de uva na dieta de
leitbes melhorou o desempenho, mas ndo apresentou diferenga no sistema antioxidantes
dos animais (GESSNER et al., 2013). Fiesel et al. (2014) trabalhando com 1% de extrato
de farinha de uva e farelo de bagaco de uva ou 1% de inclus&o de IUpulo na dieta de leitbes
desmamados, observaram melhoras no desempenho, na conversdo alimentar com
modulagdo positiva da microbiota benéfica intestinal e efeitos anti-inflamatorios nos
animais, entretanto sem alterar a morfometria intestinal.

No entanto, um estudo com a inclusdo de uma mistura de extratos de ervas,

contendo Rosmarinus officinalis, Mentha piperita, Lippia sidoides e Porophyllum
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ruderale, ndo conseguiu demonstrar efeitos dos aditivos sobre o desempenho produtivo
de leitdes desmamados (BRUNO et al. 2013). E importante ressaltar que o0 mecanismo de
acdo e local onde atua os principios ativos dos aditivos fitogénicos estdo relacionados a
sua estrutura, forma de metabolismo e do nivel de inclusdo na dieta dos animais
(BRUGALLLI, 2003).

Em leitdes suplementados com uma mistura de fitogénicos contendo flavonoides
naringina em suas dietas e desafiados com E. coli, apresentaram reduc¢éo das proteinas de
fase aguda e melhor controle da resposta inflamatéria (MONTOYA et al., 2021). Outro
estudo mostrou que leitbes desafiados com E. coli e que tiveram a adi¢do de Oleos
essenciais em sua dieta, apresentaram melhora no desempenho e na digestibilidade dos
alimentos e diminuicdo da incidéncia de diarreia (TIAN; PIAO, 2019).

Em outro trabalho, os autores mostraram que a suplementacdo de aditivos
fitogénicos, formados por timol e carvacrol na dieta de leitdes desmamados desafiados
com E. coli, foi capaz de minimizar os efeitos negativos de E. coli, melhorando o
desempenho dos animais, devido estes compostos terem acles antibacteriana e anti-
inflamatdria, podendo prevenir a diarreia (CHANG et al., 2022).

Mesmo que o uso dos aditivos fitogénicos venha se demonstrando promissor, 0s
resultados obtidos nas pesquisas recentes ndo se apresentaram homogéneos e poucos
relatam seus efeitos em animais desafiados imunologicamente, alimentados com extrato
de sementes de uva e extrato de Yucca, demonstrando que ainda sdo necessarias outras
pesquisas que ajudem a elucidar os mecanismos de acdo e principais beneficios nas dietas
dos suinos.

Assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar os efeitos da inclusdo de prebi6tico
(B-glucano) e mistura de fitogénicos (extrato de semente de uva e extrato de Yucca) na dieta
de leitdes recém-desmamados em fase de creche sobre o desempenho, incidéncia de
diarreia, saude intestinal (morfometria do intestino delgado, concentragdo de &cidos
graxos de cadeia curta do contetdo do cdlon) e sobre os pardmetros sanguineos e
imunoldgicos quando desafiados com Lipopolissacarideo de Escherichia coli (LPS).

No Capitulo 2 encontra-se o trabalho intitulado: “Fitogénicos e B-glucano na dieta
modulam o sistema imune e a producdo acidos graxos no intestino de leitdes recém-

desmamados”, o qual foi redigido segundo as normas do peridédico Animal Bioscience.
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CAPITULO 2
Fitogénicos e B-glucano na dieta modulam o sistema imune e a producéo acidos

graxos no intestino de leitGes recém-desmamados
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Resumo

O objetivo deste trabalho foi avaliar o uso de 3-glucano e a mistura de fitogénicos
de extrato de semente de uva e de extrato de Yucca, em dietas de leitbes recém-
desmamados no periodo de creche, sobre o desempenho, incidéncia de diarreia, saude
intestinal e sobre os pardmetros hematoldgicos e imunoldgicos em 40 animais (8 por
tratamento) desafiados com Lipopolissacarideo de Escherichia coli (LPS). Foram
utilizados 120 leitdes recém-desmamados com idade média de 21 dias (6,20+0,746 Kkg),
num periodo experimental de 41 dias, distribuidos em delineamento de blocos
casualizados com os tratamentos: C = Dieta basal sem a incluséo de aditivos; 300p = C
com 300g/ton de B-glucano; 4508/300F = C com 450g/ton de B-glucano e 300g/ton de
mistura de fitogénicos (50:50); 300B/200F = C com 300g/ton de B-glucano e 200g/ton de
mistura de fitogénicos (50:50); 150p/100F = C com 150g/ton de B-glucano e 100g/ton de
mistura de fitogénicos (50:50). Ndo houve diferenca entre os tratamentos para o
desempenho e incidéncia de diarreia (P>0,05). Entretanto, houve maior (P<0,05) altura
de vilos (AV) no jejuno dos animais do grupo 300B3/200F em relagdo ao grupo 300 ¢
maior (P<0,05) AV no ileo dos animais do grupo 1503/100F em relagao ao C, 300p e
300B/200F. Os animais do grupo 300p/200F apresentaram maior (P<0,05) area de placas
de Peyer em relacdo aos animais alimentados com 450B/300F. Os animais alimentados
com 150B/100F apresentaram maior (P<0,05) concentragdo de acido butirico em relacéo
aos leitdes da dieta com 3008 e 300B/200F. Para os animais desafiados com LPS, no
hemograma, ndo houve interacdo (P>0,05) entre os tratamentos e 0s momentos avaliados
do desafio (antes e depois) para nenhuma das variaveis analisadas, porém, apds o desafio,
houve aumento (P<0,05) dos valores séricos de hematocrito, hemoglobina e hemécias e
reducdo (P<0,05) dos valores séricos de plaquetas, leucdcitos e proteina total. Em relacao
as citocinas, houve interacdo entre os momentos avaliados e os tratamentos para fator de
necrose tumoral-a (TNF-a) (P=0,0194). Apos a aplicagdo de LPS, os animais do grupo
1508/100F tiveram maior liberagcdo de TNF-a em relagdo aos animais alimentados com
3008 e 300B/200F. Conclui-se que leitdes alimentados com a combinagdo de prebiotico
e fitogénicos da dosagem de 300B/200F apresentaram-se mais eficientes em minimizar a
resposta inflamatoria do sistema imunolégico causada pelo desafio com E.coli e a menor
dosagem da combinagao de B-glucano e fitogénico (150B/100F) conseguiu proporcionar
melhora no ambiente intestinal, com o aumento da producéo de &cido butirico.

Palavras-chave: aditivos, desmame, suinos, salide
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1. Introducéo

O desmame é um periodo critico na producédo de suinos, caracterizado por ser um
manejo estressante aos leitdes, pela troca de ambiente, do tipo de alimento e forma,
associados a imaturidade fisiologica e imunologica [1]. Com o trato gastrintestinal ainda
imaturo, ha producéo insuficiente de &cido cloridrico e enzimas intestinais [2], tornando
o ambiente intestinal favoravel ao desenvolvimento de microrganismos especificos, como
Escherichia coli, Clostridium spp. e Salmonella spp. [3], causando diminui¢do no
desempenho.

Com o intuito de reduzir essas perdas produtivas, vem sendo usados 0s prebioéticos
que beneficiam a proliferacdo da microbiota benéfica no trato gastrintestinal do
hospedeiro [4]. Dentre os prebidticos, os B-glucanos, sdo polissacarideos formados de
mondmeros de D-glicose, ligados por ligagdes B-glicosidicas, estdo presentes em fungos,
bactérias e plantas [5].

Os B-glucanos, da parede celular da levedura Saccharomyces cerevisiae podem
melhorar o desempenho e a satde do animal, por prevenir infec¢bes, possuir efeitos anti-
inflamatdrios [6], estimular a producdo de citocinas pré-inflamatorias [7] e promover a
melhora do ambiente intestinal, por estimular o crescimento de microrganismos benéficos
do trato gastrintestinal [5].

Por sua vez, os aditivos fitogénicos, sdo derivados de extratos de plantas, ervas e
especiarias, com efeitos benéficos para o desempenho dos animais [8]. Podem possuir
diversos principios ativos como saponinas, alcaldides, flavondides, taninos, dleos
essenciais, entre outros [9]. Os flavonoides representam a classe predominante de
polifendis encontrados no extrato de semente de uva. Esses compostos tém sido de grande
interesse para a inddstria alimenticia devido aos seus beneficios, como acles
antioxidantes, anti-inflamatdrios, anticarcinogénicos, antimutagénico e propriedades
antimicrobianas [10, 11].

O extrato de sementes de uva é um aditivo rico em compostos polifendlicos [12],
podendo possuir acdo antioxidante, imunomoduladora [13, 14] antimicrobianas [15], anti-
inflamatdrios [16] e capacidade de modular a microbiota benéfica positivamente,
estimulando a producdo de acido graxos de cadeia curta [17].

O aditivo de extrato de Yucca schidigera é uma das principais fontes de saponinas
que sdo utilizadas nas dietas dos animais e 0 seu modo de acdo ainda ndo foi totalmente

compreendido, mas se sabe que elas podem proporcionar melhora no desempenho,
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impedir o crescimento in vitro de Escherichia coli [18], além de diminuir a geracdo de
amonia e o odor das fezes de animais domésticos [19, 20], devido a capacidade de
modificar a microbiota intestinal [21].

Assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar os efeitos da inclusédo de prebidtico
(B-glucano) e mistura de fitogénicos (extrato de semente de uva e extrato de Yucca) na
dieta de leitbes recém-desmamados em fase de creche sobre o desempenho, incidéncia de
diarreia, saude intestinal (morfometria do intestino delgado, concentracdo de &cidos
graxos de cadeia curta do conteddo do colon) e sobre os parametros sanguineos e

imunolodgicos quando desafiados com Lipopolissacarideo de Escherichia coli (LPS).

2. Material e métodos

2.1 Instalacdo experimental e animais

Foi realizado um experimento no Laboratdrio de Ensino Pesquisa e Extensdo de
Suinos da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia (FMVZ), Fazenda Edgérdia,
com todos os procedimentos experimentais previamente aprovados pela Comissdo de
Etica no Uso de Animais (CEUA) da FMVZ/ Universidade Estadual Paulista (UNESP)/
Campus de Botucatu, protocolo nimero 0142/2021.

Os animais foram alojados em galpdo de alvenaria (pé-direito de 3,5m) com
paredes laterais de 1,80m, com possibilidade de fechamento total por cortinas e o galpao
possuia ainda, um ventilador com nebulizador. As baias suspensas, com piso anterior
concretado e posterior em estrado pléstico, medem 1,0 x 1,70m e sdo equipadas com
bebedouro tipo chupeta, comedouro tipo canaleta e campanula com resisténcia elétrica de
300W.

1.2 Delineamento e dietas experimentais

Foram utilizados 120 leitbes recém-desmamados (genética comercial) com idade
média de 21 dias (6,200,746 kg), num periodo experimental de 41 dias, distribuidos em
delineamento de blocos casualizados (por peso), com cinco tratamentos, oito repeti¢des,
com unidade experimental composta por trés (avaliacfes de desempenho e incidéncia de
diarreia) e um animal (restante das variaveis analisadas).

A dosagem referéncia de inclusdo dos aditivos nas dietas foi de 300g/ton de -

glucano (C) e 200g/ton de mistura de fitogénicos (100g/ton de extrato de semente de uva
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e 100 g/ton de extrato de Yucca). Depois, foi proposta a associacéo dos aditivos em 50%
acima da dosagem referéncia (450B/300F), na dosagem referéncia (300B8/200F) e 50%
abaixo da dosagem referéncia (150/100F), como segue:

o C - Dieta basal sem a incluséo dos aditivos (controle);

o 300p - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;

o 450p/300F - C com incluséo de 450g/ton de B-glucano + 300g/ton da
mistura de fitogénicos (150g de extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca)
(associacdo com 50% acima da dosagem referéncia);

o 300B/200F - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano + 200 g/ton da
mistura de fitogénicos (100g de extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca)
(associacdo com dosagem referéncia);

o 150p/100F - C com incluséo de 150g/ton de B-glucano + 100g/ton da
mistura de fitogénicos (50g de extrato de semente de uva e 50g de extrato de yucca)
(associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia);

Adotou-se o programa de alimentacdo em trés fases, sendo: Fase 1 - dieta Pré-
inicial 1 (0 a 14 dias); Fase 2 - dieta Pré-inicial 2 (15 a 28 dias) e Fase 3 - dieta Inicial (29
a4l dias) (Tabelas 1 e 2). Todas as dietas foram isoenergéticas, isoprotéicas e formuladas

de modo a atender as exigéncias nutricionais minimas dos animais [22].
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Tabela 1. Composicao percentual das dietas experimentais nas fases pré-inicial |, pré-

inicial 11 e inicial

Ingredientes Pré-Inicial 1 Pré-Inicial 2 Inicial
Milho, Gréo 50,074 54,491 56,814
Soja, Farelo 46% 19,000 23,000 29,000
Farinha de visceras 3,000 2,000 1,500
Plasma sanguineo seco 5,000 5,000 -
Soro de leite seco 10,500 3,500 -
Acucar 5,000 5,000 5,000
Oleo de soja 2,800 2,750 2,950
Calcario 0,290 0,400 0,480
Fosfato Bicalcico 1,450 1,600 1,620
Sal 0,104 0,250 0,715
L-Lisina HCI 0,542 0,390 0,505
DL-Metionina 0,245 0,167 0,212
L-Treonina 0,270 0,185 0,235
L-Triptofano 0,067 0,035 0,047
L-Valina 0,143 0,035 0,107
Oxido de Zinco 0,200 0,132 -
Sulfato de Cobre penta 0,060 0,060 0,060
Cloreto de colina (60%) 0,090 0,090 0,090
Adsorvente 0,200 0,200 0,200
Mistura mineral* 0,100 0,100 0,100
Mistura vitaminica? 0,150 0,150 0,150
Antioxidante® 0,015 0,015 0,015
Silica* 0,500 0,250 -
Caulim® 0,200 0,200 0,200
TOTAL 100,000 100,000 100,000

Premix mineral fornecendo por kg de ragdo: 100mg Fe, 10mg Cu, 0,45mg Se, 40mg Mn, 80mg Zn, 1mg
Co, 1,5mg I, 79,70mg S, 0,30mg Mg; 2Premix vitaminico fornecendo por kg de ragdo: 9000 Ul vit. A, 2700
Ul vit. D3, 48 Ul vit. E, 2,5mg vit. K, 2,03mg vit. B1, 6mg vit. B2, 3mg vit. B6, 30mg vit. B12, 0,9mg
acido félico, 14,03mg &cido pantoténico, 30mg niacina, 0,12mg biotina; Adsorvente a base de argila;
4Aditivo antiumectante; SAditivos utilizados para compor as dietas experimentais em substituicdo ao inerte
(caulim) de acordo com cada tratamento: C - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300p - C
com inclusao de 300g/ton de B-glucano; 450p/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/ton
da mistura de fitogénicos (150g de extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associagdo com
50% acima da dosagem referéncia); 300B3/200F - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano + 200g/ton da
mistura de fitogénicos (1009 de extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com
dosagem referéncia); 1503/100F - C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/ton da mistura de
fitogénicos (50g de extrato de semente de uva e 50g de extrato de yucca) (associagdo com 50% abaixo da
dosagem referéncia).
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Tabela 2. Valores nutricionais calculados para as fases pré-iniciais I, pré-iniciais Il e

iniciaist

Pré-Inicial 1 Pré-Inicial 2 Inicial
EM (kcal/kg) 3.400 3.376 3.351
Proteina Bruta (%) 19,670 20,007 18,814
Extrato etéreo (%) 5,339 5,283 5,479
Fibra bruta (%) 1,900 2,180 2,517
Célcio (%) 0,757 0,753 0,753
Fosforo digestivel? (%) 0,506 0,488 0,461
Lisina DIE® (%) 1,455 1,359 1,250
Metionina DIE (%) 0,498 0,425 0,454
Treonina DIE (%) 0,980 0,909 0,816
Triptofano DIE (%) 0,282 0,260 0,240
Metionina + cistina DIE (%) 0,819 0,758 0,715
Valina DIE (%) 1,006 0,930 0,865
Lactose (%) 12,060 7,020 4,500
Sédio digestivel (%) 0,301 0,301 0,301

Valores nutricionais dos ingredientes [22] 2Fésforo digestivel estandardizado, *DIE = Digestibilidade ileal
estandardizada.

1.3 Variaveis Avaliadas

Desempenho: Para avaliagdo do desempenho, os animais e a ragdo fornecida foram
pesados no inicio e final de cada fase do experimento, para determinar o ganho diario de
peso, 0 consumo diario de racdo e conversao alimentar. As sobras de racdo foram pesadas

diariamente.

Incidéncia de diarreia: Por meio de analise visual, as fezes foram examinadas duas vezes
ao dia, na parte da manhd e da tarde, com a finalidade de determinar a incidéncia de
diarreia. O monitoramento das fezes foi realizado quanto a sua consisténcia e aspecto [23,
241, com o uso de escores subjetivos numa escala de 3 pontos que varia de 1 a 3, sendo 1
= fezes normais (bem formadas), 2 = fezes pastosas e 3 = diarreia. A incidéncia de diarreia
foi estimada pelo percentual médio de animais com diarreia em cada uma das baias
durante o periodo total de observacao (durante 41 dias).

Apos a pesagem final dos animais (41° dia do experimento), um animal de cada
baia foi sorteado, totalizando 8 animais por tratamento (40 animais no total),

insensibilizado por eletronarcose e abatido para a realizacdo das seguintes analises:

Morfometria intestinal: Imediatamente ap0s abate e evisceracdo dos animais, foram
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coletadas porcGes de aproximadamente trés centimetros do duodeno, jejuno e ileo, sendo
fixadas em 40 mL de solucdo de formol tamponado a 10% por 48h e enviadas
posteriormente para processamento e confeccdo das laminas no Laboratorio de
Histotecnologia da Unidade de Pesquisa Experimental — UNIPEX — Faculdade de
Medicina, UNESP, Botucatu-SP. Depois da desidratacdo, que ocorre na sequéncia
crescente de concentragdes alcoois e do processo passado pelo xilol, as diversas amostras
foram inseridasem parafina e microtomizadas para a montagem das laminas. A coloracéo
das pecas foi realizada com coloracdo hematoxilina-eosina (HE) e pelas técnicas Alcian-
Blue (AB, pH 2,5) e acido periddico de Schiif (PAS, pH 2,5).

Foram realizadas 30 leituras da altura das vilosidades (AV) e profundidade das
criptas (PC) em todos os segmentos, utilizando o microscépio Leica DM 750 equipado
com camera ICC 50 (Leica Microsystems (Schweiz) AG, Heerbrugg, Switzerland), e o
programa software aberto de andlise de imagens ImageJ® (Research Services Branch,
National Institute of Mental Health, Bethesda, USA). Em seguida, com os resultados de
AV e PC encontrados, foi calculada a relagdo AV:PC. A quantificacdo e area das placas
de Peyer (PP) foram realizadas nos cortes histoldgicos da submucosa do ileo corados com
(AB/PAS) [25], utilizando 0 mesmo microscépio para captura e registro das imagens e o

mesmo programa de andlise de imagens para as medidas.

Quantificacdo do perfil dos acidos graxos de cadeia curta (AGCC) no ceco: Para
avaliacdo da concentracdo dos acidos graxos de cadeia curta (AGCC) acético, propibnico,
butirico e valérico, no conteddo do ceco, uma amostra de aproximadamente 10g do
contetdo foi retirado e congelado a -20°C para posterior envio e analise. Depois de
descongeladas as amostras, 1g do contetdo cecal foi pesado em eppendorf e adicionado
1g de &gua destilada. Na sequéncia, a solucdo foi homogeneizada em agitador de tubos e
centrifugada a 15.000g, durante 60 minutos, a 4°C. Posteriormente, 0 extrato
sobrenadante (0,4 mL) de cada amostra foi transferido para vials cromatograficos, nos
quais foram adicionados 100 pL de solucdo 3:1 de acido metafosforico 25% com éacido
férmico 98-100% e 50 uL de solugdo de acido 2-etil-butirico 100 mM (padrdo interno).

Desse extrato, foi injetado automaticamente pelo sistema injetor, 1 uL em
cromatografo gasoso (CG HP 7890A; Injetor HP 7683B, Agilent Technologies, Inc.
Wilmington, USA) equipado com coluna capilar HP-FFAP (1909F-112; 25 m; 0,32 mm;
0,5 um; JeW Agilent Technologies, Inc. Wilmington, USA). O gas de arraste utilizado

foi 0 Hz, mantido em fluxo de 31,35 mL/min. A temperatura do injetor e detector foi de
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260°C. O tempo total da analise cromatografica foi de 16,5 minutos, dividido em trés
rampas de aquecimento: 80°C (1 min), 120°C (20°C/min; 3 min) e 205°C (10°C/min; 2
min) [26]. A concentragdo dos AGCC (mM) foi determinada com base em uma curva de

calibracéo externa.

Desafio imunolégico e coletas de sangue: No dia seguinte ao abate, dos dois leitGes
restantes em cada uma das baias, foi realizado sorteio de um animal (40 animais — 8
animais por tratamento) que receberam inje¢ao intramuscular de 30pg/kg de peso vivo de
lipopolissacarideo (LPS) da parede celular de Escherichia coli, sorotipo 055:B5 (SIGMA
ALDRICH L2880, St. Louis, MO) dissolvidos em 1 mL de solugéo salina (PBS) a 0,01
M e pH 7,4. As colheitas de sangue foram feitas conforme o seguinte protocolo: primeira
colheita, antes da aplicacdo do LPS para determinacdo dos niveis basais de todas as
varidveis; segunda colheita, trés horas apos a aplicacdo de LPS para analise de
hemograma, leucograma e citocinas; terceira colheita, 24h ap6s a aplicacdo de LPS para
andlise de proteinas de fase aguda.

Hemograma, leucograma e citocinas: As colheitas de sangue foram feitas utilizando-se
tubos a vacuo de 4 mL contendo anticoagulante EDTA. A série hematimétrica e
leucométrica global foi obtida com auxilio de um contador veterinario automatico de
células MC-6200 Vet (Shenzhen Maxcom Electronic Ltd, Shenzhen, China), sendo a
confirmacdo da leucometria especifica realizada pela técnica de esfregaco sanguineo por
coloracdo diferencial pelo método pandtico [27].

Para a quantificagdo de todas as citocinas avaliadas (Fator de Necrose Tumoral a,
TNF- o, IL-6, IL-8 e IL-1B) foram utilizados tubos para coleta a vacuo de 4 mL contendo
ativador de coagulo, para posterior centrifugacao e aquisicdo do soro. O soro obtido foi
imediatamente conservado em freezer -80°C para posterior analise. A andlise das
citocinas foi feita usando-se o kit de imunoensaio MULTIPLEX PCYTMAG-23K
(Porcine Cytokine and Chemokine Magnetic Bead Panel - Fornecedor Millipore, St.
Charles — Missouri, USA), pela metodologia LUMINEX® xMAP (Multiple Analyte
Profiling).

Proteinas de fase aguda e proteina C-reativa: As colheitas de sangue foram feitas
utilizando-se tubos para coleta a vacuo de 4 mL contendo ativador de coéagulo.

Posteriormente, o sangue foi centrifugado, armazenado a -80°C e enviado para o
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laboratdrio. A quantificacdo de haptoglobina e proteina C-reativa (PCR) foi feito usando-
se Kit de ELISA (ELK Biotechnology, Wuhan, China). E para a quantificacdo de

proteinas totais foi utilizado o método do biureto [28]

Temperatura retal: Foi mensurada temperatura retal dos animais com termémetro digital
(Termo Med 1.0, Contronic Tecnology Ltd, China) antes e apds a inoculagéo, coincidindo

com 0s momentos das colheitas de sangue.

2.4 Analises estatisticas

Foram verificados os dados discrepantes, homogeneidade de variancia e
normalidade dos residuos usando o procedimento univariante do SAS. Os dados de
desempenho, incidéncia de diarreia, morfometria intestinal e concentracdo de acidos
graxos de cadeia curta foram submetidos a anélise de variancia (ANOVA) utilizando-se
0 PROC GLM (General Linear Model) do SAS® [29] e as médias foram comparadas
pelo teste de Tukey (P<0,05). Os dados de parametros sanguineos e imunoldgicos foram
submetidos as analises de variancia multivariada para o modelo de medidas repetidas em
grupos independentes, utilizando-se o PROC MIXED do SAS (medidas repetidas)

complementada com o teste de comparacdo de médias multiplas de Tukey (P<0,05).

3. Resultados

3.1 Desempenho e incidéncia de diarreia

A suplementacdo dos aditivos na deita dos leitdes ndo influenciou o desempenho

produtivo e a incidéncia de diarreia (Tabela 3).
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Tabela 3. Peso final de cada fase, consumo diario de ra¢do (CDR), ganho diario de peso
(GDP), converséao alimentar (CA) e incidéncia de diarreia (ID) dos leitdes durante todo

periodo experimental (41dias)*

C 3008 450B/300F 300B/200F 150p/100F

0 a 14 dias CV (%)> Valor-P
Pfinal 14d 10,70 10,97 10,78 10,64 10,15 7,572 0,3696
CDR (g) 391 416 404 381 376 9,788 0,2520
GDP (g) 323 340 327 315 309 13,725 0,7008
CA 1,21 1,23 1,24 1,23 1,22 7,384 0,9693

0 a 28 dias
Pfinal 28d 18,64 19,62 19,08 19,12 18,91 5,162 0,3898
CDR (g) 610 651 615 630 613 6,522 0,2673
GDP (g) 445 478 460 460 450 7465 (3548
CA 1,37 1,36 1,34 1,37 1,37 4,998 0,8950

0 a4l dias
Pfinal 41d 27,29 28,73 28,07 28,16 28,20 4,572 0,2978
CDR (g) 792 849 797 818 803 5,830 0,1545
GDP (g) 522 557 533 540 540 5,766 0,3015
CA 151 1,53 1,50 1,52 1,49 3,182 0,4342
ID (%) 1,406 0,357 0,469 0,938 0,469 148,63 0,5335

I1C - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300 - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450B/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/ton da mistura de fitogénicos (150g de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associacdo com 50% acima da dosagem referéncia);
3008/200F - C com inclusdo de 300g/ton de p-glucano + 200g/ton da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/ton da mistura de fitogénicos (50g de extrato de semente
de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Coeficiente de
variacéo.

3.2 Morfologia intestinal

A morfometria intestinal no duodeno, profundidade de cripta (PC) e a relagéo
altura de vilos:profunidade de criptas do jejuno e ileo ndo foram afetadas pelos aditivos
testados (P>0,05). Entretanto, os animais alimentados com 300B/200F tiveram maior
(P<0,05) altura de vilos no jejuno em relacdo aqueles alimentados com 300p e 0s
alimentados com C, 450B/300F ¢ 150B/100F nao diferiram entre si. No segmento do ileo,

os leitdes alimentados com a dieta 1508/100F tiveram maior AV em relacdo aos grupos
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C, 300pB e 300B/200F. Os que receberam a suplementacdo de 300B3/200F apresentaram
maior (P<0,05) area de Placas de Peyer (PP) em comparagdo ao grupo 4503/300F, sendo
que os demais tratamentos ndo diferiram entre si (Tabela 4).

Tabela 4. Altura média de vilos (AV), profundidade média de criptas (PC), relagédo
AV:PC e area de Placas de Peyer (PP) dos leitdes

C 3008 4508/300F 300B/200F 150B/100F

Duodeno CV (%)*> Valor-p
AV pm 389 412 400 422 426 8,53 0,2078
PC pm 354 337 358 358 356 10,72 0,7697
AV:PC 1,12 1,23 1,12 1,18 1,21 11,45 0,3482

Jejuno
AV pum  33%b 330b 355ab 372a 336ab 8,29 0,0399
PC pm 300 294 317 308 269 12,20 0,1201
AV:PC 1,14 1,12 1,13 1,21 1,25 9,25 0,0910
lleo

AV um 310b  322b 336ab 323b 377a 9,99 0,0048
PC um 205 220 248 232 239 15,54 0,1587
AV:PC 1,53 1,52 1,36 1,40 1,59 13,36 0,1494

PP (um? 293ab 274ab  253b 3332 279%b 14,67  0,0105

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300 - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450B/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (1509 de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associa¢do com 50% acima da dosagem referéncia);
300p8/200F - C com inclusdo de 300g/ton de pB-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras minusculas diferentes na mesma linha, diferem pelo teste de Tukey (P<0,05).

3.3 Acidos graxos de cadeia curta (AGCC) no ceco

A concentracdo cecal dos &cidos acético, propiénico, valérico e total ndo foi
influenciada pelos aditivos testados (P>0,05). Entretanto, aos animais alimentados com a
dieta 150B/100F apresentaram maior (P<0,05) concentracdo de acido butirico em relacéo
aos leitdes das dietas com 3008 e 3003/200F, sendo que o restante dos tratamentos ndo

diferiu entre si (Tabela 5).
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Tabela 5. Concentracdo (mMol/L) de acidos graxos de cadeia curta do contedo do
ceco dos leitdes ao 41° dia de experimento’-2

Variavel C 3008 450B/300F 300B/200F 150B/100F CV (%)? Valor-P

Acético 51,77 52,28 54,26 52,46 56,00 22,58  0,9522
Propibnico 27,00 25,77 28,65 24,99 32,42 20,09  0,0910
Butirico 17,44ab 14,01b  16,33ab 14,50b 23,89 3549  0,0226
Valérico 2,17 1,88 2,52 1,79 3,25 5159 0,1251

TOTAL 102,93 97,64 105,97 97,51 121,20 22,25  0,2651

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300B - C com inclusio de 300g/ton de B-glucano;
450p/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (150g de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associacdo com 50% acima da dosagem referéncia);
3008/200F - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras minusculas diferentes na mesma linha, diferem pelo teste de Tukey (P<0,05).

3.4 Hemograma, leucograma, proteinas de fase aguda e haptoglobina

N&o houve interacdo (P>0,05) entre os aditivos testados e momentos avaliados
(antes e apos o desafio com LPS), para nenhuma das varidveis analisadas. Entretanto,
apos a aplicacdo de LPS, houve aumento (P<0,05) dos valores séricos de hematdcrito,
hemoglobina e heméacias e diminuicdo (P<0,05) dos valores séricos de plaquetas,
leucdcitos e proteina total (Tabelas 6, 7 e 8). As demais variaveis analisadas ndo foram
afetadas pelo desafio com LPS (P>0,05).

Tabela 6. Hemograma dos leitGes antes e trés horas apds o desafio com lipopolissacarideo

de E.colil?

. 450/ 3008/ 150/ ... valor
Variavel C 3008 300F 200F 100F Média de p
Antes 48,09 46,68 4593 49,66 49,32 47,93B

Hemit/f)’c”to’ Depois 49.87 4863 4728 5096 5128 49.89A 00938
Média 48,98ab 47.66ab 46,61a 50,31b 50,30b

Hemoglobing, ATES 1204 1200 1150 1253 1230 12098 (oo

oL Depois 1273 1278 1203 1303 1308 1273A

Média 12,38ab 12,3%b 118la 12,780 12.69b

Hemicia | Anes 713 699 683 714 701 7028 (oo

miliGeyL« Depois 751 737 708 738 743 73A
Média 732 718 696 726 7.22

Plaquetas, Antes 630 544 506 644 577 S80A .o

mil Depois 377 344 349 439 352 372B
unidades/UL™* \Média 503ab  444b  428b  54la  464ab

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300B - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
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450p/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (1509 de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associa¢do com 50% acima da dosagem referéncia);
300p8/200F - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras diferentes na mesma linha diferem pelo teste de Tukey (P=0,0471 para hematdcrito; P=0,0391
para hemoglobina; P=0,0388 para plaquetas); médias com letras diferentes na coluna diferem pelo teste de
Tukey (P=0,0080 para hematdcrito; P<0,0001 para hemoglobina e plaquetas; P=0,0004 para hemaécias).

Tabela 7. Leucograma dos leitdes antes e trés horas ap6s o desafio com
lipopolissacarideo de E.coli *?

Variavel C 3008

450p/ 300/ 150p/
300F 200F 100F

Antes 16.300 14.880 14.710 14.710 13.850 14.890A

Media  Valor-p

Leucécitos, ) 0,7898
unidade/pL Depois 5.500 5.475 5513 5.743 3550 5.156B
Média 10.900 10.178 10.112 10.227 8.700
Antes 47,88 50,50 45,13 5250 5050 49,30
Linfécito, . 0,4602
% Depois 47,39 53,25 51,75 5150 5338 51,45

Média 47,64 51,88 4844 52,00 51,94

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300 - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450B/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (1509 de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associa¢do com 50% acima da dosagem referéncia);
300B/200F - C com inclusdo de 300g/ton de p-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associagdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com incluséo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associacio com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras diferentes na coluna diferem pelo teste de Tukey (P<0,0001).

Tabela 8. Valores séricos de proteina C-reativa, haptoglobina e proteina total dos leitbes
antes e trés horas ap6s o desafio com lipopolissacarideo de E.coli'?

5 4508/ 3008/ 150/
Variavel c 3008 300[?: zoo[?: 100?2

Antes 1,02 1,11 0,97 1,79 136 1,25

Média Valor-p

PCR3, ) 0,7440
ng/mL Depois 0,95 0,89 1,01 164 104 111
Média> 0,98a 1,00a 0,99a 1,72b 1,20a
. Antes 36,71 103,39 154,72 87,48 38,06 84,07
Haptoglobina, . 0,1456
ng/mL Depois 41,40 8555 215,78 81,37 31,52 91,12
Média 39,06 9447 18525 84,43 34,79
Proteina Antes 5,40 534 541 545 536 539A 0.8443

Total, Depois 4,99 485 499 514 485 4,968
g/dL Média 520 510 520 530 5,11

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300B - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450p/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (1509 de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associacdo com 50% acima da dosagem referéncia);
300B/200F - C com inclusdo de 300g/ton de pB-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associacdo com dosagem referéncia); 1508/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras diferentes na mesma linha diferem pelo teste de Tukey (P=0,0073); 2Médias com letras diferentes
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na coluna diferem pelo teste de Tukey (P<0,0001); 3PCR = Proteina C-reativa.

3.5 Citocinas

N&o houve interacdo (P>0,05) entre os aditivos utilizados nas dietas e 0s
momentos avaliados (antes e apds o desafio com LPS) para as citocinas IL1-B, IL-6 e IL-
8 (P>0,05). Entretanto, houve interacdo entre os momentos avaliados, sendo que apés a
aplicacdo de LPS, houve aumento (P<0,05) dos valores séricos de todas as citocinas
avaliadas, indicando que a aplicacdo de LPS foi efetiva para ativagdo do sistema
imunoldgico do animal.

Para TNF-o (P=0,0194), apo6s a aplicacdo de LPS, os animais alimentados com a
menor dosagem da associacao dos aditivos (150B/100F) tiveram maior liberacdo de TNF-
a em relagdo aos animais alimentados com f-glucano (300p) e animais alimentados com
a dosagem 300B/200F e os animais alimentados com a dosagem 300p/200F tiveram

menor liberacdo dessa citocina em relagdo ao tratamento controle (Tabela 9).

Tabela 9. Valores séricos das citocinas dos leitBes antes e 24h apds o desafio com
lipopolissacarideo de E.coli *?

450p/  300B/ 150/

Variavel C 3008 300F  200F 100F Média Valor-p
. Ante§ 87 92 80 93 81 87 0,7400

IL-1B8° Depois 397 525 425 533 515 479

Média 242 309 253 313 298

Antes 243 196 227 264 218 230 0.8570
IL-6* Depois 1.700 1.892 1.495 1505 1.931 1.704 '

Média 971 1.044 861 884  1.075

Antes 294 858 443 429 442 493 0.1116
IL-8° Depois 2.615 5.367 7.078 4.906 11.781 6.349 '

Média 1.454 3.113 3.761 2.667 6.111

Antes 36aA 152aA 82aA 29aA 118aA 83 0,0194

TNF-0° Depois 257abB 198bcA 252abB 127cB 357aB 238

Média 147 175 167 78 237

IC - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300p - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450B/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (1509 de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associacdo com 50% acima da dosagem referéncia);
300B/200F - C com incluséo de 300g/ton de B-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associagdo com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia); 2Médias
com letras mindsculas diferentes na mesma linha e maidsculas diferentes na coluna, diferem pelo teste de
Tukey (P<0,05). 3IL1-B = Interleucina 1-B; IL-6 = Interleucina 6; ®IL-8 = Interleucina 8; STNF-a = Fator
de necrose tumoral-a.
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3.6 Temperatura retal

N&o houve interacdo (P>0,05) entre os tratamentos e 0s momentos avaliados
(antes — Oh, 3h e 24h apds aplicacdo de LPS) para temperatura retal, porém os animais
tiveram maior (P<0,05) temperatura retal trés horas apoOs aplicacdo de LPS em

comparacdo aos demais momentos avaliados (Tabela 10).

Tabela 10. Médias de temperatura retal (°C) dos leitdes antes (hora 0), 3h e 24h apos o
desafio com lipopolissacarideo de E.coli

Tratamentos!

Variavel Hora C 300P ‘é%%?:/ 32%%[?:/ 11%%[?:/ Média®> Valor-p

0 38,86 39,06 39,08 39,18 38,75 38,99B
Temperatura +3h 40,75 40,94 41,01 40,70 40,96 40,75A 0,7798
retal (°C) +24h 38,61 38,88 38,71 38,76 38,54 38,70C

Média 39,41 39,63 39,60 3954 3942

I1C - Dieta basal sem a inclusdo de aditivos (controle); 300 - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano;
450p/300F - C com inclusdo de 450g/ton de B-glucano + 300g/tonelada da mistura de fitogénicos (150g de
extrato de semente de uva e 150g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% acima da dosagem referéncia);
300B/200F - C com inclusdo de 300g/ton de B-glucano + 200g/tonelada da mistura de fitogénicos (100g de
extrato de semente de uva e 100g de extrato de Yucca) (associa¢do com dosagem referéncia); 150p/100F -
C com inclusdo de 150g/ton de B-glucano + 100g/tonelada da mistura de fitogénicos (50g de extrato de
semente de uva e 50g de extrato de Yucca) (associagdo com 50% abaixo da dosagem referéncia). 2Médias
com letras diferentes na coluna diferem pelo teste de Tukey (P<0,05)

4. Discussao

Neste estudo, os aditivos utilizados nas dosagens fornecidas ndo apresentaram
efeito sobre o desempenho produtivo e incidéncia de diarreia dos leitBes. Em outros
estudos, o uso isolado de B-glucanos na dieta de leitdes desmamados em dosagem
semelhante (280g/ton, [30]), dosagem maior, 500g/ton [31] ou 1.000g/ton [32] também
ndo influenciou o desempenho dos animais. Porém, outros autores conseguiram
demonstrar efeito positivo sobre o desempenho dos leitdes quando usaram doses
superiores a 1kg/ton de B-glucanos do farelo de arroz [5] ou doses menores de f-glucanos
de parede de levedura Saccharomyces cerevisiae [33, 34]. Também, o uso da mistura de
1% de extrato de farinha de uva e farelo de bagaco de uva [35] ou incluséo de 120g/ton
de Yucca schidigera na dieta de leitdes melhoraram o desempenho [36].

O uso de B-glucano na dieta de leitbes desmamados, pode ter efeito benéfico sobre

crescimento dos animais, devido a sua capacidade de modular reagdes imunes especificas,



61

aumentando a imunidade inespecifica [37]. Também, os fitogénicos ja se mostraram
promissores sobre o desempenho de suinos [35, 36]. Entretanto, nosso estudo nao
conseguiu demonstrar os efeitos desses aditivos usados de forma isolada no caso do -
glucanos ou a combinagéo desse prebidtico com aditivos fitogénicos.

A divergéncia nos resultados pode ser atribuida as dosagens de B-glucano e
fitogénicos usadas nas dietas ou em relagdo a origem do B-glucano utilizado na dieta e de
sua obtencdo, pois isso envolve o nivel de pureza e método de extracdo da molécula que
foram usados entre os experimentos, pois a propria origem ¢ método de extragao do -
glucanos, pode determinar diferentes respostas da molécula diferenciadamente isolados
da mesma fonte [38]. E 0 mecanismo de acao e local onde os principios ativos dos aditivos
fitogénicos atuam estdo associados a sua estrutura, forma de como é metabolizado e do
nivel de inclusdo na dieta dos animais [9].

O motivo que pode ter levado a auséncia de efeitos em relacdo a incidéncia de
diarreia neste estudo, talvez esteja relaciona a formulacgéo da racgéo, que foi realizada com
base comercial, que incluiu a adi¢do de éxido de zinco e sulfato de cobre em todas as
dietas, que € normalmente usada na suinocultura, com a intencdo de diminuir a incidéncia
de diarreia nos leitdes [39].

Para morfometria intestinal, os aditivos testados de maneira geral néo
demonstraram efeito em relacdo ao grupo controle, fato semelhante relatado por outros
autores que trabalharam com B-glucano [34] e fitogénicos [40, 41]. Entretanto, as doses
de fitogénicos usadas em nosso trabalho foram semelhantes as reportadas por outros
autores. A suplementacdo de 120g/ton de Yucca schidigera na dieta de leitdes
desmamados, favoreceu o aumento das vilosidades da mucosa do jejuno e ileo [36, 42] e
a adicdo de 250g/ton de extrato de semente de uva na forma de proantocianidinas na dieta
de leitbes pds-desmame proporcionou melhora na morfologia de todas as porcGes do
intestino delgado [43]. Assim, com base nos achados do nosso trabalho, sugere-se que as
menores dosagens de fitogénicos ja sdo suficientes em melhorar a morfometria intestinal
dos leitdes.

Em relac&o as concentracdes de acidos graxos de cadeia curta (AGCC), 0s animais
alimentados com a dieta contendo a menor dosagem dos aditivos proporcionou maior
producéo de acido butirico. Outros estudos mostraram resultados semelhantes com maior
producao de acido butirico quando incluiram 50g/ton B-glucano [44], 120 g/ton de Yucca
schidigera [42], 250 g/ton de proantocianidinas da semente de uva [43] e 8% de farinhas

de sementes de uva [17].
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Com isso, os aditivos utilizados nas dietas, podem ter influenciado no
desenvolvimento da microbiota benéfica, por estarem disponiveis para serem
fermentados por microrganismos produtores de AGCC, sendo estes, as bactérias do filo
Firmicutes de diferentes géneros, como o género Oscillospira e Clostridium, ambos da
ordem Clostridiales, responsaveis pela producdo de acido butirico [45]. Isso pode ser
vantajoso para o animal, pois 0s AGCC, além de serem utilizados pelos enterécitos como
fonte de energia, atuam sobre os tecidos local, podendo agir na reducdo dos processos
inflamatdrios e restringir o desenvolvimento de microrganismos patogenos [46].

Os valores observados sobre as analises sanguineas em relacdo a todos o0s
tratamentos neste trabalho, ficaram dentro dos limites fisioldgicos classificados como
normais para suinos [47, 48]. No entanto, ndo houve influéncia entre os tratamentos nos
periodos avaliados. Resultados similares foram encontrados por outros autores quando
trabalharam com B-glucano [49], extrato de yucca [50] e sementes de uva [51]. Entretanto,
o real mecanismo de como esses aditivos influenciam as varidveis sanguineas de suinos
ainda é desconhecido.

Nesse estudo, era esperado a diminuicdo dos valores séricos de hematdcrito,
hemoglobina, hemacias. Entretanto, houve aumento desses valores, o que pode sugerir
uma situacdo de desidratacdo, o que leva a maior concentracdo de heméacias na amostra,
devido a diminuicdo da parte aquosa do sangue. Devido a isso, aconteca a elevagdo na
proporcao de hemoglobina na amostra [52, 53].

Foi demonstrado que o LPS de E.coli tem capacidade de ligar-se ao TLR4 (do
inglés, toll-like receptor 4) das plaquetas, ativando-as [54]. Ratos com lesGes epiteliais
tiveram migracdo dos leucécitos aos trombos plaquetarios, mostrando que esse processo
é mediado pelas plaquetas [55]. Assim, a reducdo na proporcdo de plaquetas e de
leucdcitos para todos o0s grupos ap6s o desafio, mostrou que o desafio com LPS foi
eficiente e possivelmente severo, para provocar uma reagdo celular nos animais. 1sso
ocorre por causa da reacao inflamatdria aguda gerada pela LPS, que leva a queda imediata
das concentragdes dos leucacitos nos leitdes [56] e de plaquetas. Os leucdcitos atuam em
processos infecciosos, o que indica possivel migracdo dessas células para o local
lesionado [57]. Entretanto, os aditivos testados ndo foram capazes de minimizar essa
resposta celular, possivelmente pela severidade do desafio imunoldgico imposto aos
animais

Apo0s o desafio com LPS houve reducdo nos valores sericos de proteina total, o

que era esperado, pois a reducdo destas proteinas é esperada nos casos de reagdo
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inflamatdria aguda [58]. As concentracdes encontradas para proteinas séricas podem ser
classificadas como normais para os parametros da espécie suina [47]. Ndo houve
diferencga de concentragdo do PCR antes e pds-desafio com LPS, entretanto, os animais
alimentados com 3003/200F apresentaram maior concentracdo dessa proteina. O aumento
da concentracdo de PCR durante a resposta imune, € bom para os animais, devido as acdes
pro e anti-inflamatorias dessa proteina durante o processo inflamatério [59].

Durante o processo da inflamacdo aguda, observa-se elevacgao da concentracao de
proteinas de fase aguda, com picos de 24 e 48 horas ap0s inicio do processo inflamatorio,
sendo que a proteina C-reativa (PCR) e haptoglobina sdo as mais relevantes em suinos
[60].

Os resultados sobre a resposta imune no presente estudo, foram similares em
estudos com adigdo de B-glucano nas concentracbes com 150g/ton, 300g/ton [61],
500g/ton e 1000g/ton [62] da dieta, em que este aditivo ndo apresentou efeito sobre os
leitbes desmamados. No entanto, outros autores relataram que a suplementagdo com [3-
glucano, aumentou significativamente na atividade de proliferacdo de linfocitos e
resposta imune em leitdes pos-desmame com suplementacdo de 50g/ton [33] e com
1.000g/ton de B-glucano [32].

Os resultados apresentam-se controversos sobre acdo dos aditivos e proporgdes
utilizadas, isso talvez possa estar atribuido a fonte de obtencdo, as variacdes de peso
molecular, os graus de ramificacio da molécula, configuracdo e relacdes
intermoleculares, que possam influenciar nas funcfes e ag¢Oes biologicas do B-glucano
[63].

Houve aumento das concentrac@es das citocinas séricas apos o desafio com LPS
evidenciando o efeito do desafio realizado, uma vez que induziu a resposta inflamatoria
mediada pelo aumento da producdo de citocinas pro-inflamatdrias [64]. No entanto, apds
o desafio, as concentragdes de 3003 ¢ 300B/200F de B-glucano na dieta, foram mais
eficientes em diminuir a liberacdo de TNF-a do que em relagdo aos animais do grupo
150B/100F, que tiveram maior liberagdo dessa citocina.

O TNF-a ¢ uma citocina pro-inflamatdria com funcéo de modular a imunidade,
regular a utilizacdo de nutrientes e deprime o crescimento de animais no periodo pos-
natais [64]. Assim sugere-se que a proporgao de 300B/200F na dieta foi capaz de modular
a resposta imunologica, minimizando os efeitos pré-inflamatorios, apds apresentaram
menor liberacdo dessa citocina.

Estudos mostraram que as concentragoes de 100 e 200g/ton de B-glucanos
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adicionados nas dietas de leitdes desmamados e desafiados com LPS Escherichia coli,
também apresentaram aumento nas concentragcdes de TNF-a [65] e que a inclusdo de B-
glucano na dieta em determinadas doses podem estimular ou suprimir a liberagéo de TNF-
a. [66]. Entdo, € possivel que possa ter ocorrido o estimulo da liberacdo de TNF-a nos
tratamentos dos grupos 3008, 450B8/300F e 150B/100F, devido terem apresentado
concentragcdes maiores de TNF-a antes do desafio ¢ da concentrag@o ainda maior do grupo
150B/100F apos o desafio.

Apenas houve diferenca de temperatura retal entre os periodos analisados,
demonstrando que houve reacédo inflamatdria no periodo apos da aplicacdo da LPS. Isso
acontece, pois no desafio imunolégico, a resposta aguda da inflamacéo leva a sintese de
citocinas, o aumento das taxas de metabolismo para a producao de proteinas de fase aguda
e elevacdo da temperatura corporal [59]. Apesar dos animais alimentados com o
tratamento 300B/200F terem minimizado a liberagdo de TNF-a, nenhuma das dosagens
testadas foi capaz de controlar ou reduzir a elevagédo da temperatura corporal dos animais
desafiados, ocasionada pela fase aguda da resposta inflamatéria.

Concluséo

Conclui-se que, de maneira geral, que combinacgdo dos aditivos na propor¢édo de
300B/200F pode ser eficiente em reduzir possiveis danos causados por reagdes
inflamatoérias do sistema imunoldgico; entretanto, a dosagem menor de 150B/100F foi
suficiente para promover ambiente intestinal favoravel aos leitdes com maior producéo

de &cido butirico pela microbiota intestinal.
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ImplicacOes

O estudo contribui para a comunidade de produtores, empresas e pesquisadores
da area de nutricdo de suinos, por demonstrar que combinacdes de prebidtico e misturas
fitogénicas estudadas agiram na resposta imune de leitdes recém-desmamados. A
avaliacdo de aditivos prebidticos e fitogénicos como melhoradores de desempenho e
salde dos leitbes, é de grande importancia na suinocultura, pois busca trazer maior
eficiéncia e reducéo de custos na producéao, além melhora na sadde dos animais. Porém,
existem as dificuldades em se conseguir encontrar as concentracdes exatas desses
bioativos, que tragam os beneficios e melhorias necessarias sobre o desempenho e a satide
do animal, com melhor retorno econémico ao produtor.

No entanto, deve-se ressaltar que apenas a utilizacao de aditivos ndo sera eficaz
de forma isolada na melhoria do desempenho e sanidade dos animais, pois depende dos
manejos produtivos, profilaticos e da condigdo sanitaria da granja, devendo ser realizados
de forma eficiente, visto que a utilizacdo dos aditivos vem para auxiliar na produtividade
do setor.

Novos estudos avaliando as combinac6es de prebioticos e fitogénicos, podem ser
realizados, com maiores investigaces sobre o modo de acdo, devido ao fato de que a
utilizacdo de aditivos pode melhorar a morfometria intestinal, para assim ocorrer melhor
aproveitamento dos nutrientes da dieta, e com isso, melhorar o desempenho dos animais,
além de poderem ser utilizados em momentos de maior desafio a salide animal, e também
acompanhar os animais do desmame a terminacdo, tendo a hipdtese que com a melhora
da satde e do desempenho dos leitbes, devido a inclusdo destes aditivos na sua
alimentacdo em fase de creche, pode implicar no menor periodo de tempo para o abate, 0

que reduz os custos de permanéncia destes animais na propriedade.
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