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Resumo

O aumento populacional ao nivel mundial exige uma maior disponibilidade de proteina
de origem animal. Neste contexto, foi e continua a ser necessario utilizar ferramentas

que aumentem a produtividade animal.

Desde 2006, a Unido Europeia proibiu a utilizacdo de antibidticos nas racdes dos
animais como promotores de crescimento. A necessidade de aumentar o desempenho
animal impulsionou o desenvolvimento de estudos relativos a utilizacdo de ionéforos
como aditivos na dieta dos ruminantes, com o0 objetivo de aumentar a eficiéncia

energética e a recuperacao do animal ap6s o periodo de gestacéo.

O uso de aditivos iondforos na dieta dos bovinos é um dos recursos que tém sido
estudados nos dltimos tempos, entre 0s quais se destaca a utilizagdo da Monensina. O
presente trabalho discorre acerca da acdo do aditivo Monensina sddica e a sua relacdo
com a rentabilidade do animal. Adicionalmente, esta dissertacdo apresenta uma revisao
bibliografica de como os iondforos influenciam o processo de digestdo, fermentacéo

ruminal e controlo de determinadas patologias do animal.

A dissertacdo apresenta ainda um estudo onde foi avaliada a acdo da Monensina sodica
no arranque das vacas leiteiras, apds gestacdo, e na prevencdo e tratamento de doencas
metabolicas no periodo de transicdo, numa Exploracdo Agropecuaria de producdo de
leite, na regido do Minho, em Braga. Neste estudo verificou-se que a administracdo de
Monensina em vacas leiteiras originou uma diminuicdo do nimero de lactantes, reduziu
a producdo de leite e o nimero de deslocamentos do abomaso por animal quando

comparados com animais do grupo de controlo.



Palavras-chave: Monensina, ion6foros, aditivos, cetoses, deslocamento de abomaso,
mastite, células somaticas, reproducdo, producéo de leite.

Abstract

The population growth worldwide requires greater availability of animal protein. In this

context, it was and remains necessary to use tools that increase animal productivity.

Since 2006 the European Union banned the use of antibiotics in animal feed as growth
promoters. The need to increase animal performance spurred the development of studies
on the use of ionophores as additives in the diet of ruminants, in order to increase

energy efficiency and the animal's recovery after pregnancy period.

The use of ionophores additives in the diet of cattle is one of the resources that have
been studied in recent times, among which stands out the use of monensin. This work
refers to the actions of the monensin as additive and its relationship to the productivity
of animal. Additionally, this work presents a literature review of how ionophores
influence the process of digestion, ruminal fermentation and control of certain animal

diseases.

The dissertation also presents a study where the action of monensin sodium was
evaluated in the start-up of dairy cows after pregnancy and in the prevention and
treatment of metabolic diseases in the transition period in one Agricultural Exploitation
of Milk Production in the region of Minho in Braga. In this study it was found that
Monensin reduced the administration of fewer lactating, decreased milk production and
reduce the number of abomasal displacement per animal compared to animals of the

control group.

Keywords: Monensin, ionophores, additives, ketosis, displaced abomasum, mastitis,

somatic cells, reproduction, milk production.
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I. Introducéo

Nas ultimas décadas, o sistema agropecuario tem sofrido uma grande evolucéo,

justificada pelos diversos estudos que contribuem para uma melhoria na seguranga dos



produtos de origem animal. Contudo, a necessidade, quer econdmica quer social, de
alimentos incentivou a engorda intensiva de animais, cujo objetivo principal é engordar
0s animais no menor tempo possivel, com padrées de qualidade especificos e ao menor
custo. No setor leiteiro, os objetivos passam por obter uma maior producgéo de leite com
uma maior qualidade, em termos de composicdo e perfil de seguranca, e a0 menor
custo. Desta forma, devem ser evitadas as doencas e é desejavel conseguir um bom
desempenho reprodutivo dos animais. Alguns compostos tém sido explorados para

conseguir alcancar tais objetivos, como por exemplo, os ion6foros.

Os iondforos sdo antibidticos que resultam da fermentac&o de estirpes Streptomyces sp.,
que incluem diversas substancias, como por exemplo, a Monensina (Rodrigues et al.,
2007). Inicialmente, estes compostos foram utilizados pelos produtores de aves como
coccidiostaticos, ou seja, com o objetivo de prevenir a coccidiose. Esta infecdo, tambem
designada de eimeriose, € uma ameaca para a indastria de criacdo de aves,
representando a principal patologia parasitaria no trato gastrintestinal desta espécie
animal, causada por um protozoario do género Eimeria. O parasita aloja-se no trato
gastrintestinal, transmitindo-se as aves através da ingestdo de oocistos infeciosos. Nos
ualtimos 50 anos, foi introduzido o uso de aditivos coccidiostaticos, sendo a Monensina
considerado um coccidiostatico eficaz nas infecGes provocadas por Eimeria (Pinheiro et
al., 2014; Ribeiro et al., 2000).

A partir de 1970, os iono6foros comecaram a ser utilizados na dieta dos ruminantes,
apresentando diversas atividades, nomeadamente (Nicodemo, 2001; Gongalves et al.,
2012): capacidade de controlar a acidose ruminal, inibicdo dos microrganismos Gram-
positivos (i.e. produtores primarios de &cido lactico), aumento da producdo de acido

propiénico e diminuicdo da producdo de metano.

Nos animais ruminantes sdo realizados constantes estudos e pesquisas com o objetivo
de melhorar o processo de fermentacdo no ramen e, consequentemente, melhorar o
desempenho do animal, aproveitando todos os recursos disponiveis. Neste contexto, a

Monensina tem sido utilizada com sucesso (Rangel et al., 2008; Rodrigues et al., 2007).



Os ionoforos, incluindo a monensina, apresentam varios efeitos sobre o metabolismo,
resultando numa melhoria do desempenho animal (Nicodemo, 2001). Estes efeitos
traduzem-se na maior retencdo de energia durante o processo de fermentacdo ruminal,
uma vez que estes compostos reduzem a degradacdo de proteina nos alimentos,
permitindo aumentar a quantidade de proteina de origem alimentar que chega ao
intestino delgado. Adicionalmente, estes compostos reduzem a incidéncia de acidose, do

timpanismo e da coccidiose.

No periodo de transicéo, as vacas leiteiras encontram-se mais debilitadas, apresentando
um risco maior de contrair doencas metabdlicas (Petersson-Wolfe et al., 2007). Para
prevenir o aparecimento das mesmas, por vezes, sdo utilizados aditivos alimentares com
a finalidade de incrementar a producdo de proteinas de alto valor biologico. Esta
estratégia é considerada uma medida eficaz no aumento da producéo e da rentabilidade
nas exploragdes pecuarias (Neto et al., 1995). Em 2013, comegou a ser comercializado
no mercado portugués uma forma farmacéutica contendo a Monensina sddica, que tem
tido resultados promissores na resolucdo de grande parte das doencas metabolicas nas

vacas leiteiras no periodo de transicao.

O objetivo principal desta dissertacdo é demostrar a importancia da utilizacdo da
Monensina nas vacas leiteiras no periodo de transicdo, comparando-se 0 antes e 0 apds a
administracdo da Monensina. Em colaboracdo com a Dra. Adelaide Pereira,
desenvolvemos um estudo com o objetivo de comprovar a eficacia desta molécula nas
vacas leiteiras na prevencdo de doencas metabdlicas e no aumento da produtividade

destes animais no periodo de transicéo.

Para a elaboracdo da presente dissertacdo foram consultados e analisados varios artigos
cientificos publicados em diferentes bases de dados, como o PubMed, o Science Direct
e a b-On, e em motores de busca, tais como o Google Académico e o AltaVista Search e
em revistas da especialidade. As palavras-chave utilizadas durante a pesquisa foram:
Monensina, ionoforos, aditivos, cetoses, deslocamento de abomaso, mastite, células
somaticas, reproducdo, producgdo de leite. Utilizou-se a informag&o de artigos cientificos
compreendidos entre 1997 e 2016, cujo conteldo se mostrou relevante e com evidéncias

experimentais acerca do tema.



I1. Promotores de crescimento

A utilizacdo de antibidticos como promotores de crescimento surgiu nos anos 50, apos
comprovado o seu efeito benéfico no crescimento dos animais. Estes compostos atuam
na regulacdo da populacdo bacteriana residente no sistema gastrintestinal, assim como,
na absorcdo de nutrientes, permitindo o crescimento animal e a reducdo das doengas
metabdlicas (Anadon et al., 1999; Moreno, 2008).

Stokstad e Jokes, em 1950, pioneiros na investigacdo de vitaminas, relataram que a
adicdo de massa micelial produzida pela fermentacdo de Streptomyces aureofaciens, na
alimentacdo dos suinos e das aves, resultou no desenvolvimento significativo do
crescimento destes animais (Visek, 1978; Guiguére et al., 2013). A partir desta data,
verificou-se que a utilizacdo de concentracbes baixas de antibioticos (i.e. doses
subterapéuticas) poderia melhorar o indice de crescimento dos animais, sendo a sua

utilizacdo ampliada como promotores de crescimento na producao animal.

Em 1951, a Food and Drug Administration (FDA) aprovou o uso de antibidticos, sem
prescricdo medica veterinaria, como aditivos nas racdes para alimentacdo dos animais, 0
que estimulou a investigacdo cientifica acerca dos efeitos destes compostos na
alimentacdo para animais (Jones e Ricke, 2003). Mais tarde, entre 1950 e 1960, a Unido
Europeia aprovou também o uso de antibidticos com a mesma finalidade (Castanon,
2007).

A introducdo de antibidticos como promotores de crescimento coincidiu com a
producdo intensiva de animais, permitindo otimizar a producdo dos géneros alimenticios
numa altura de mudanca e do aumento das necessidades das populagcdes, garantindo os

alimentos e indices de producdo eficientes (Anaddn et al., 1999). Tendo os custos dos



antibidticos reduzido, tornou-se uma prética corrente a sua utilizagdo como promotores
do crescimento e no controlo de doengas por parte dos criadores de gado (Gustafson e
Bowen, 1997).

Atualmente, os antimicrobianos sdo considerados ferramentas indispensaveis para a
diminuicdo da morbilidade e mortalidade associada a doencgas infeciosas. Desde a sua
introducdo na medicina veterinaria, a produtividade dos animais e a salde publica tém

melhorado significativamente (Giguére et al., 2013).

Apds o nascimento do animal, as bactérias do ambiente, da mée e da dieta iniciam a
colonizacdo do trato gastrintestinal da cria, resultando numa populacdo diversa de
bactérias com a fungdo de proteger o animal de espécies bacterianas patogénicas
(Dibner e Richards, 2005). Neste sentido, a producdo animal tem como objetivo
otimizar o microbioma intestinal do animal, utilizando para tal suplementos dietéticos.
O grande beneficio do microbioma é a protecdo que este confere a colonizacdo de
agentes patogénicos, uma vez que o microbioma segrega compostos antimicrobianos,
por estimulacdo do sistema imunitario, que inibe o crescimento dos agentes patogénicos
(Dibner e Richards, 2005).

Os efeitos dos antibidticos como promotores de crescimento sdo explicados pela sua
atuacdo ao nivel do microbioma intestinal, causando alteracfes benéficas, tais como
(Visek, 1978; Barton, 2000): (i) danos letais ou subletais as bactérias patogénicas, (ii)
reducdo da producdo de toxinas bacterianas, (iii) reducdo da utilizacdo dos nutrientes
essenciais por parte das bactérias, (iv) aumento da sintese de vitaminas e outros fatores
de crescimento, (v) melhor absorcdo de nutrientes através da reducdo da espessura do
epitélio intestinal, (vi) reducdo da renovacdo das células epiteliais da mucosa intestinal,
(vii) reducdo da motilidade intestinal. Outros efeitos destes compostos como promotores
de crescimento sdo a reducdo da espessura das vilosidades e da parede intestinal, que
podem ser explicados pela diminuicdo da proliferacdo celular da mucosa, permitindo

um aumento da digestibilidade dos nutrientes (Dibner e Richards, 2005).

2.1. Proibicao do uso de antibioticos na ragdo como promotores de crescimento na

Unido Europeia



No final de 1960, no Reino Unido foi criado o Relat6rio de Swann. Este relatério refere
que os antibioticos utilizados com fins de promotores de crescimento deveriam ter
pouca ou nenhuma aplicacdo como agentes terapéuticos no ser humano, com o intuito
de ndo prejudicarem a eficAcia dos mesmos devido a problemas de resisténcia
bacteriana (Butaye et al., 2003). Desta forma, o relatorio recomendou a exclusédo da
utilizagdo de penicilinas e tetraciclinas como promotores de crescimento, sendo apenas

autorizada sob prescricdo médico-veterinaria (Giguére et al., 2013).

Segundo o regulamento (CE) 1831/2003, de 22 de Setembro, aditivo para alimentacéo
animal, é definido como substancias, microrganismos ou preparados, adicionados aos
alimentos ou & agua dos animais, com fim de desempenharem as condicdes: alterar
caracteristicas dos alimentos, a cor, de modo a se tornarem alimentos favoraveis para o
animal; satisfazer as necessidades nutricionais dos animais; melhorar o bem-estar
animal, atuando na flora gastrointestinal e/ou digestibilidade dos alimentos,
possibilitando assim maior rendimento animal; produzir efeito coccidiostatico ou

histomonostatico.

O Comité Cientifico Diretor, no seu parecer de 28 de Maio de 1999, permitiu a
elaboracdo de recomendacdes relativos a utilizacdo racional de antibioticos atendendo
quer a vertente terapéutica quer como aditivo alimentar. Foi também criada uma
adverténcia do uso de antibioticos, enquanto aditivo, devido ao desenvolvimento de
resisténcia cruzada entre estirpes de bactérias. O segundo parecer deste Comité, relativo
a resisténcia antimicrobiana, adotado em 10 e 11 de Maio de 2001, recomendou a
necessidade da substituicdo dos antimicrobianos por produtos alternativos sem atuacao
precipitada a fim de ndo causar repercussdes na saude dos animais (Barton, 2000;
Giguére et al., 2013 e Regulamento (CE) 1831/2003, de 22 de Setembro).

Apesar de diversos artigos reportarem a resisténcia a antibioticos, devido a ingestdo de
alimentos contaminados com aditivos, as autoridades de salde mostravamse
indiferentes a esta problematica (Normark e Normark, 2002; Pérez, 2007; Tokar, 2008;
Swedish Government, 1997). A partir da década de 80, com o uso intensivo de
antibidticos nas ragdes, a seguranca e o verdadeiro impacto na saude publica destes

compostos comecgou a ser questionada. Esta relatado na literatura que a presenca de



residuos, do proprio antibiético ou do(s) seu(s) metabolito(s), na carne ou nos produtos
derivados dos animais, podem causar efeitos indesejaveis aos consumidores, desde
reacOes de hipersensibilidade e outro tipo de toxicidade, podendo alguns destes residuos
apresentar propriedades cancerigenas (Brumano e Gattds, 2009). Perante esta
preocupacdo, em 1986, o Parlamento Sueco proibiu o uso de aditivos pertencentes a
classe de antibioticos na racdo dos animais (Swedish Government, 1997).

Em 1990, a Comisséo Europeia emite a Diretiva 90/167/CE que estabeleceu o regime
juridico de preparacdo, colocacdo no mercado e utilizacdo de alimentos
medicamentosos para animais na Unido Europeia. Apenas em 2005, é que esta diretiva
constitui legislacdo nacional pelo Decreto-Lei n.° 151/2005 de 30 de agosto.

No ano de 1993, na Inglaterra, foram relatados resisténcias de estirpes de Enterococcus
e Staphylococcus aos antibioticos glicopeptidos, principalmente a vancomicina, em
amostras de animais destinadas ao consumo humano. Em 1995, a Dinamarca proibiu o
primeiro antibidtico, a avoparcina, pertencente a classe dos peptidoglicanos porque se
tornou um risco para a saude humana, devido a desenvolver processos de resisténcia.
Este antibidtico era aprovado como promotor de crescimento veiculado na racéo para
alimentacdo animal. A medida de proibicdo foi também adotada pela Noruega e pela
Alemanha, e dois anos mais tarde, a Unido Europeia retirou também a avoparcina em

todos os estados membros (Dibner e Richards, 2005, Pederson et al., 1999).

Em 1997, a World Health Organization (WHOQO) e, em 1998, o Comité Econémico e
Social da Unido Europeia emitiram um relatério sobre o impacto do uso de
antimicrobianos em animais de producdo, afirmando que embora se conheca o potencial
destes compostos para o desenvolvimento de resisténcias, pouco se conhece do seu real

impacto na medicina e saude publica (Castanon, 2007).

Posteriormente, o Parlamento Europeu permitiu o uso de antibiéticos como aditivos até
31 de Dezembro de 1998, apesar de a Suécia ter continuado a apresentar pedidos
acompanhados de fundamentos cientificos comprovativos das consequéncias nefastas
do uso de antibioticos (Castanon, 2007). Mais tarde, outros Estados Membros baniram o

uso de antibioticos como aditivos na alimentacdo dos animais.



Em 1998, com a homologacdo do Regulamento (CE) n.° 2821/98 de 17 de Dezembro,
que altera a Diretiva 70/524/CEE relativa aos aditivos na alimentacdo para animais,
diversos promotores de crescimento, nomeadamente, a espiramicina, o fosfato de
tilosina, a virginiamicina e a bacitracina de zinco, foram proibidos pela Uni&o Europeia.
Entre julho e setembro de 1999, a Unido Europeia baniu o uso de outros
antimicrobianos com efeitos promotores de crescimento, o olaquindox e o carbadox,
devido ao risco de toxicidade (Regulamento (CE) n. 2821/98; Brumano e Gattas,
2009), passando a ser autorizada a utilizacdo, para efeitos de promotores de

crescimento, a Monensina e salinomicina, a avilamicina e a flavomicina.

Segundo o Regulamento (CE) n.° 1831/2003 do Parlamento Europeu e do Conselho de
22 de Setembro de 2003, relativo aos aditivos destinados a alimentacdo animal, os
antibioticos, com excec¢do dos coccidiostaticos e histomonostaticos, podem ser
comercializados e usados como aditivos para alimentacdo animal até 31 de Dezembro
de 2005. A partir de 1 de Janeiro de 2006, estas substancias deveriam ser excluidas do
Registo Comunitario, deixando de ser autorizada a sua utilizacdo como aditivos usados
para alimentacdo animal (Brumano e Gattas, 2009; Castanon, 2007; Butaye et al.,
2003).

A partir desta data, os antibidticos passaram a ser permitidos nas racGes apenas
veiculados como alimento medicamentoso, deixando de ser incorporados como aditivos,
ou seja, as dosagens subterapéuticas deixaram de ser permitidas, sendo apenas

autorizadas as dosagens profilaticas e /ou terapéuticas (Castanon, 2007).

2.2. Consequéncias da proibicéo da utilizacdo de antibidticos como promotores de

crescimento

A restricdo do uso de antibioticos com efeitos de promotores de crescimento teve
algumas consequéncias negativas tais como (Castanon, 2007): baixa eficiéncia
produtiva, o aumento compensatorio da profilaxia ou tratamento, o aumento da

incidéncia das doencas infeciosas.



Contudo, também podem ser referidos aspetos positivos decorrentes desta proibigéo,
uma vez que os tratadores dos animais foram obrigados a procurar alternativas
competitivas para a producdo animal, tais como: a utilizagdo de aditivos com
mecanismos de acdo semelhante aos antibidticos, ou seja, que promovessem O
crescimento dos animais, melhorando a eficiéncia da converséo dos alimentos. De facto,
quando os aditivos de producéo sdo usados em animais dentro de condic¢bes adequadas
de manejo, estes permitem que se atinjam melhores indices de crescimento e de

conversao alimentar e/ou producéao (Castanon, 2007).

2.3. Antibiorresisténcias devido ao uso de antibidticos como promotores de

crescimento

Os genes de resisténcia aos antibidticos e 0s seus mecanismos de transferéncia existem
mesmo antes da antibioterapia na medicina humana e na medicina veterinaria (Guiguere
et al., 2013). No entanto, € em 1951 que surgem o0s primeiros relatos por Starr e
Reynolds da resisténcia aos antibioticos nos animais destinados a producéo de géneros
alimenticios (Aryal, 2001). Varios estudos revelaram que estes compostos, mesmo em
baixa quantidade nos alimentos dos animais, provocam alteragdes da populacéo
microbiana nos animais e levam ao aparecimento de estirpes resistentes de E. coli,
Salmonella spp., Staphylococcus aureus, Pasteurela hemolytica, Streptococcus
agalactiae, Pseudomonas aeroginosa, Klebsiella pneumoniae e muitas outras espécies.
Estes microrganismos sao suscetiveis de transmitir genes de resisténcia a bactérias que

ndo as possuiam (Oda, 2001).

2.4. lon6foros

Os iont6foros sdo um grupo de antibioticos bacteriostaticos produzidos por fermentacao
de algumas estirpes de Streptomyces sp. (Tabela 1) (Nicodemo, 2001, Goncalves et al.,
2012).

Os iondforos sdo acidos organicos de baixo peso molecular, pouco soliveis em meios

aquosos e sollveis em solventes organicos, possuem capacidade de interagir



estequiometricamente com ibes metélicos, transportando estes iGes até a membrana

lipidica biomolecular (Rangel et al., 2008; Rodrigues et al., 2007).

Tabela 1 - Alguns iondforos produzidos por fermentacdo de algumas estirpes de

Streptomyces sp.

lonoforo Sintetizado por:
Monensina S. Cinnamonennesis
Lasalocida S. lasaliensis
Narasina S. aureofaciens
Salinomicina S. albus

O mecanismo de acdo dos ionoforos sobre as bactérias ruminais relaciona-se com
fatores de resisténcia presentes na estrutura da parede celular destes microrganismos, a
qual é responsavel por regular o balangco quimico entre 0 meio interno e externo da
célula (Figura 1). Este equilibrio é mantido pela bomba i6nica Na*/K*. Por exemplo, a
Monensina sodica medeia principalmente o transporte do catifio Na*, apresentando uma
afinidade para este ido dez vezes superior comparativamente a afinidade para o ido K*, e
ndo apresenta afinidade para ies bivalentes (Zanine et al., 2006). Quando o ionéforo se
liga ao catido para o qual tem maior afinidade, transporta-o através da membrana celular
para dentro da bactéria (Figura 1) (Rangel et al., 2008). Este iondforo, através do
mecanismo da bomba idnica e para manter a osmolaridade, utiliza energia por excesso
de forma a inibir o crescimento das bactérias Gram-positivas e a favorecer o

crescimento das bactérias Gram-negativas (Goncalves et al., 2012).




MEIO EXTERNO MEIO INTERNO
Alta [Na™] Baixa [Na+)
Baixa [K*] Alta [K*]

Figura 1 - Efeitos da Monensina sobre as bactérias (adaptado de Gongalves et al.,
2012).

No rimen dos animais existem bactérias Gram-positivas e Gram-negativas. Russel e
Strobel (1989) reportaram que 0s compostos ionoforos apresentam diferencas no
mecanismo de acdo em virtude das diferencas existentes ao nivel da parede celular das
bactérias (Figura 2). As bactérias Gram-negativas apresentam uma parede celular e uma
membrana de protecdo com canais de porina, 0s quais estabelecem a ligacdo do meio
intracelular com o meio extracelular. As bactérias Gram-positivas apresentam apenas

uma membrana porosa, sem seletividade, sendo sensiveis aos iondforos.

Acido lipotecdico Acido tecéico

Lipossacarideo Proteoglicano

Membrana Espago

b periplasmico ——"
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N Membrana
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Figura 2 - Parede celular de uma bactéria Gram-negativa (A) e de uma bactéria Gram-

positiva (B) (adaptado de http://www.abcdamedicina.com.br).



http://www.abcdamedicina.com.br/

Nagaraja et al. (1997) constataram que os canais de porina da camada lipidica externa,
0s quais apresentam um tamanho aproximado de 600 dalton, presentes nas bactérias
Gram-negativas, ndo permitem que a maioria dos ion6foros passe por eles. Pelo
contrério, a auséncia da camada externa nas bactérias Gram-positiva permite ao

iondforo penetrar livremente através da membrana celular (Goncalves et al., 2012).

Estes aditivos dietéticos tém como objetivo favorecer a fermentacdo no rdmen, através
da producdo do é&cido propionico e diminuicdo da producdo de metano e CO,
(responséveis pela perda de 2% a 12% da energia do alimento), diminuindo a protedlise
e a desaminacgdo da proteina dietética no rimen e melhorando a eficiéncia alimentar nos

ruminantes (Figura 3) (Nicodemo, 2001; Rangel et al., 2008).

SEM IONOFORO

i/,” MW Propionato == GANHO

CO;
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Figura 3 - Representacdo esquematica do efeito dos iondforos sobre a fermentacéo

ruminal (adaptado de Bergen e Bates, 1984).

O efeito inibitorio dos ion6foros nas bactérias Gram-positivas resulta na diminuicdo de

perdas energéticas por formagdo de gases e no aumento da producdo de propionato, que



é utilizado para ganho de energia (Zoetis, 2001). Como os iondforos sdo moléculas
hidréfobas, a membrana externa das bactérias Gram-negativas funciona como uma

barreira a acdo destes compostos (Gongalves et al., 2012).

Atendendo ao facto de que as bactérias Gram-positivas produzem menos adenosina
trifostato (ATP) por mol de glicose fermentada, estas bactérias acabam exauridas
energeticamente e desaparecem do meio. Desta forma, as bactérias Gram-negativas sao
pouco afetadas pela acdo do ionoforo e, como realizarem fosforilacdo oxidativa,
sobrevivem ao meio. Com a diminuicdo da competicdo por substratos energéticos
devido ao desaparecimento das bactérias Gram-positivas, as bactérias Gram-negativas
acabam dominando o meio (Tavares et al., 2014).

Outro fator importante da acéo dos iondforos séo os produtos finais da fermentacdo dos
alimentos no rdmen. Nas bacterias Gram-negativas esses produtos sdo o0s acidos
propidnico e sucinico, enquanto os produtos finais de fermentacdo das bactérias Gram-
positivas sdo 0s acidos acético e butirico e, de forma indireta, os gases metano e o
dioxido de carbono, amoniaco e &cido latico. A inclusdo de Monensina promove no
ambiente ruminal um aumento da concentracdo molar do &cido propionico e,
concomitantemente, uma reducdo dos &cidos acético, butirico, latico e dos gases

metano, didxido de carbono e amoniaco (Bertipaglia, 2008).

Por outro lado, no processo fermentativo onde o produto resultante é o &cido propidnico
ocorre uma reducdo do catido hidrogénio do meio. Atendendo a esta acdo, a producédo
de hidrogénio no ramen pode ser reduzida pela introducdo de iondforos na dieta pelo

seu efeito na inducdo da biossintese de acido propidnico (Bertipaglia, 2008).

Os iondforos possuem também efeitos positivos sobre o consumo dos alimentos, a
digestibilidade, a degradabilidade e sobre o desempenho do animal. A administracdo de
ionoforos a ruminantes provoca uma melhoria da eficdcia no metabolismo energético e
proteico das bactérias do rumen e uma diminuicdo de desordens digestivas na
fermentagdo do rumen (Gongalves et al., 2012; Salman et al., 2006). Adicionalmente, o

uso de ionéforos relaciona-se com uma melhoria das caracteristicas organoléticas da



carne, da conservacdo das racdes e com a prevencdo de patologias infeciosas e

parasitarias, com consequente, diminuicdo da mortalidade dos animais.

Um estudo realizado por Rodrigues et al. (2007) confirmou a hipotese sugerida por
Baile et al. (1979), afirmando que os animais que ingerem ionoforos na sua alimentacéo

necessitam de menos concentrado do que 0s animais que ndo ingerem ion6foros.

2.4.1. Efeito dos ion6foros no metabolismo da energia nos ruminantes

Os aditivos com funcdo energética, adicionados na alimentacdo dos ruminantes, sdo
fermentados por microrganismos do radmen originando acidos gordos volateis, metano e
dioxido de carbono. Os &cidos gordos volateis sdo a principal fonte de energia dos
ruminantes. O propionato € o Unico acido gordo volatil que pode ser convertido em
glicose, a qual pode ser utilizada como fonte de energia pelos ruminantes. A reducdo na
producdo de metano permite também melhorar a retencdo de carbono e de energia
(Millen, 2008).

Segundo Russel e Strobel (1989), os animais ruminantes cujo destino é a producéo de
carne podem produzir cerca de 12 litros por hora de metano. Sendo este gas eliminado
por eructacdo, a elevada producdo de metano pode representar uma perda
aproximadamente de 12% de energia do alimento. A administracdo de iono6foros pode
provocar um decréscimo de cerca de 30% da producdo de metano, aumentando a
producdo de propionato. O propionato pode ser oxidado pelo animal, disponibilizando
maior quantidade de energia (Rangel et al., 2008; Gongalves et al., 2012; Salman et al.,
2006).

Tal como referido anteriormente, o propionato representa uma fonte de energia para o
animal ruminante, podendo ser utilizado no processo da gliconeogénese ou diretamente
oxidado no ciclo de krebs, disponibilizando mais energia metabolizavel do alimento. A
glicose atua a vérios niveis, apresentado efeitos benéficos na producdo de leite, no
balango energético e na condigdo corporal do animal (Rangel et al., 2008; Gongalves et
al., 2012).



2.4.2. Efeitos dos ion6foros no metabolismo da proteina nos ruminantes

Os iondforos reduzem a degradacdo das proteinas da dieta ao nivel do ramen,
permitindo a digestdo pds ruminal, e diminuem o fluxo de proteina microbiana para o
intestino delgado. Uma disponibilidade elevada de proteinas no intestino delgado do
ruminante implica uma reducdo do gasto energético com ureia no figado. Alguns
autores demonstraram que os ionéforos afetam negativamente trés espécies de bactérias
produtoras de amonia, o Clostridium stiklandii, o Peptostreptococcus anaerobicus e o
Clostridium aminophilum (Rangel et al., 2008; Gongalves et al., 2012).

O uso de ionoforos na dieta dos ruminantes é vantajoso porque permite o aumento de
aminoacidos glicogénicos disponiveis na corrente sanguinea, provenientes do intestino
delgado, favorecendo a taxa de absorcdo dos amino&cidos. Este efeito € de extrema
relevancia numa vaca no inicio da lactacdo, porque estes animais necessitam de uma
quantidade maior de glicose, uma vez que a glicose € uma molécula precursora da
lactose no leite. Neste contexto, a glicose é fundamental para 0os ruminantes que se
encontram em balango energético negativo, favorecendo a producéo de leite (Rangel et
al., 2008; Gongalves et al., 2012).

2.4.3. Efeitos dos ionoforos sobre o pH do rimen

Os iondforos apresentam também um papel importante no controlo do pH do rumen. Os
animais alimentados com forragem tém um pH quase neutro, porque a fibra estimula o
processo de ruminacao, verificando uma elevada producdo de saliva. A composicdo da

saliva permite que esta funcione como solugdo tampéo do fluido ruminal.

As dietas ricas em cereais provocam uma elevada taxa de fermentacdo, diminuindo
acentuadamente o pH do rdmen, causando acidose ruminal, a qual esta associada com o
aumento da concentracdo de lactato. O acido lactico é um &cido mais forte que os acidos
gordos volateis tipicos, promovendo uma diminuicdo dréstica do pH do ramen. Tal
como referido anteriormente, os ion6foros interferem nos niveis de lactato, diminuindo
a sua producédo, através da inibicdo do crescimento da espécie Streptococcus bovis,

principal causadora da acidose ruminal (Figura 4) (Rangel et al., 2008).
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Figura 4 - Sequéncia de alteracdes quimicas e microbianas caracteristicas da acidose

ruminal aguda (adaptado de Nocek, 1997).

A acidose ruminal tem como consequéncias (Rangel et al., 2008; Salman et al., 2006): a
diminuicdo da fertilidade, dificuldade de locomocdo, reducdo da producdo de leite,

reducdo do nivel de gordura do leite, reducéo do efeito tampao da saliva e a mastite.

2.4.4. Efeitos dos iondforos na prevencéo de distirbios metabolicos

Os ionoforos apresentam um efeito benéfico nas doengas digestivas, na acidose ruminal
e no timpanismo. A Monensina permite reduzir a digestdo do amido no ramen e

aumenta a quantidade de amido digerido no intestino (Rangel et al., 2008; Salman et al.,



2006). Desta forma, existe uma maior quantidade de energia no intestino absorvida sob
a forma de glicose comparativamente a quantidade no rimen sob a forma de &acidos
gordos volateis (AGV) (Rangel et al., 2008; Salman et al., 2006).

Salles e Lucci (2000) administraram Monensina na dieta de bezerros e verificaram um
aumento do pH no ramen, que devera estar compreendido entre 5,5 a 6,8, resultando na
prevencdo da acidose lactica nos bovinos (Gongalves et al., 2012; Geishauer et al.,
2012).

Oliveira et al. (2005) administraram capsulas de libertacdo prolongada contendo
Monensina sodica a bovinos que se encontravam em fase de pasto de trevo branco, em
fase vegetativa e reprodutiva. Nestes animais ndo foram registados problemas de
timpanismo nem mortes. De acordo com Goes (2004), os iondforos previnem 0s
disturbios devido a sua acdo sobre as bactérias metanogenicas, produtoras de

mucopolissacarideos, que fornecem a estabilidade a espuma do liquido ruminal.

Os iondforos possuem uma acdo benéfica na dieta das vacas leiteiras em periodo pds-
parto, prevenindo as cetoses. Geralmente, este disturbio verificase nas duas a seis
semanas pés-parto. A cetose é caracterizada pelo aumento dos niveis plasmaticos de
cetona, acetoacetato ¢ B-hidroxibutirato, provocados pelo balanco energético negativo.
O balanco energético negativo acontece depois do parto, quando a vaca aumenta a sua
producdo de leite, reduzindo os niveis de glicose, insulina, IGF-1 (i.e. fator de
crescimento semelhante a insulina tipo 1) e aumentando os acidos gordos nao
esterificados (AGNE) no plasma e os niveis de gordura no figado (Gongalves et al.,
2012).

2.4.5. lonoforos e a absorcdo mineral

Alguns estudos demonstraram que o0s iondforos tém a capacidade de aumentar a
absorcdo dos minerais. Os animais ruminantes, cuja alimentacdo continha ionéforos,

tais como a Monensina ou lasolocida, apresentaram um valor superior na taxa de



absorcdo pré-intestinal de magnésio (Mg?*), de fosforo (P) e de calcio (Ca?*) (Lana e
Russel, 1996; Salman et al., 2006). Contudo, nédo se verificou melhorias significativas
na absorcdo de potassio (K*) e sddio (Na*) na presenca dos ionéforos (Salman et al.,
2006).

Os mecanismos que estdo associados as melhorias na absor¢do dos minerais ainda ndo
sdo completamente conhecidos. No entanto, supbe-se que este efeito possa estar
associado com o aumento da atividade Na*/K*-ATPase, uma vez que absorcdo destes

minerais esta relacionada com o sistema Na*/K*-ATPase (Salman et al., 2006).

2.4.6. Toxicidade inerente a utilizacdo de ionoforos

A intoxicacdo pela administracdo de ionoforos é possivel. Esta intoxicacdo esta
associada a administracdo sem periodo de adaptacdo e/ou pela administracdo
inadequada. Geralmente, a toxicidade destes compostos ndo estd relacionada com a

administracao de doses excessivas (Goncalves et al., 2012).

Os sinais clinicos caracteristicos de uma intoxicacdo pela administracdo de ionoforos
sdo geralmente agudos e aparecem entre as 6 e as 24 horas ap0s a administragdo. A
intoxicacdo com doses menores pode manifestar-se em 2 semanas ou mais (Gongalves
etal., 2012).

Potter et al. (1984) realizou um estudo com o objetivo de determinar os niveis de
tolerdncia a Monensina. Os animais tratados com doses de Monensina entre os 2000 a
4000 mg mostraram sinais de anorexia, depressdo, diarreia e até morte. Também se
observou cardiomiopatia degenerativa focal, necrose da musculatura esquelética e falha
cardiaca congestiva. A maioria dos sintomas de intoxicacdo ocorre na fase inicial da
administracdo da Monensina a dieta, e envolve, muitas vezes, erros na mistura e
sobredosagem. Nos animais tratados com doses inferiores, ou seja, doses de 1000 mg,

0s animais sobreviveram (Salman et al., 2006).



N&o é conhecido, até a0 momento, o antidoto ou o tratamento a administrar perante uma
situacdo de intoxicacdo por Monensina sodica, mas é possivel que a degeneracédo celular
mediada pela peroxidagdo lipidica possa ser minimizada através da suplementacdo com
antioxidantes, como a vitamina E e o selénio (Zanine et al., 2006).

2.4.7. Outros efeitos dos ion6foros nas vacas

Os iondforos podem contribuir para a prevencdo da pneumonia intersticial atipica,
principalmente nas vacas que frequentam pastos. Esta doenca afeta os bovinos adultos e
caracteriza-se por uma dificuldade respiratéria aguda, ocorrendo normalmente nos
animais que trocam de uma pastagem de ma qualidade para uma pastagem de qualidade
superior. A patogenia da doenca relaciona-se com a conversdao de L-triptofano, um
aminodacido presente nas forragens verdes, em acido indol acético, metabolizado no
rumen pelas bactérias Lactobacillus spp, que é responsavel pelos sinais clinicos da
doenca (Rangel et al., 2008). Segundo alguns autores citados por Rangel et al. (2008),
nenhum animal tratado com ionéforo e alimentado com forragens ricas em L-triptofano
apresentou sinais clinicos de pneumonia intersticial atipica. Os autores defendem que o
uso de ionoforos nos animais que frequentam pastagens de excelente qualidade previne

esta patologia.

Stephenson (1997) também relata o beneficio da Monensina no periodo peri-parto, na

funcdo quimiotatica dos neutrofilos.

I1l. Monensina

A estrutura da Monensina foi descrita, pela primeira vez, por Agtarap et al., em 1967. A
Monensina € um metabolito resultante da biossintese da bactéria Streptomyces
cinnamonensis. Contudo, apenas em 1979, é que Kishi et al. publicaram a biossintese
total deste composto. Varios compostos homélogos foram desenvolvidos a partir desta
data, embora o0 mais conhecido e utilizado, devido a sua atividade farmacoldgica, é a

Monensina sddica (Lowicki e Huczynski, 2013).



A descoberta da estrutura de cristal do complexo de sal de prata da Monensina
contribuiu significativamente para explicar o mecanismo de ac¢éo dos ionéforos. A partir
desse momento foi descoberto um grande numero de ionéforos com propriedades
antimicrobianas. Atualmente, os ionéforos carboxilicos sdo constituidos por uma
centena de compostos, mas apenas algumas estruturas estdo aprovadas na medicina

veterinaria (Lowicki e Huczynski, 2013).

A Monensina, cuja formula quimica (CssHs2011) encontra-se representada na Figura 5,
possui toxicidade em bactérias, protozoarios, fungos e outros organismos. A sua
utilizacdo é autorizada, como coccidiostatico, nas racGes das aves que se destinam a
producdo industrial de carne e ovos e nas ragdes para ruminantes pelas suas vantagens

nutricionais, metabolicas e pela sua capacidade de melhorar o desempenho animal.

Figura 5 - Molécula de Monensina (adaptado de Day et al., 1973).

Em exploracdes destinadas a producdo de leite, a Monensina é muito utilizada em
diversos paises, como nos Estados Unidos, Canada, México e América do Sul,
Austrélia, Nova Zelandia e Africa do Sul (Duffield et al., 2008; Fereli et al., 2010).

Segundo os autores Lean et al. (1994), BecKett et al. (1998), Heuer et al. (2001) e
Duffield et al. (2002), a Monensina pode apresentar diversos efeitos benéficos na saide
e na fertilidade das vacas leiteiras. Duffield (2002) relata ainda que esta substancia
diminui o risco de deslocamento de abomaso e Heuer (2001) reporta uma menor
incidéncia de mastites. Este composto apresenta os mecanismos de acdo descritos
anteriormente, de uma forma geral, para os ion6foros. A Monensina proporciona uma

melhor eficiéncia alimentar através das mudangas que ocorrem ao nivel do rimen e na



fermentacdo dos alimentos. A Monensina tem como funcdo alterar a produgdo dos
acidos gordos volateis, aumentando a producdo do acido propionico e diminuindo a
producdo do acido butirico; alterar o consumo dos alimentos; alterar a producgdo de
gases, melhorando o metabolismo do azoto e diminuindo o risco de inchago animal;
alterar a digestibilidade dos alimentos; alterar o enchimento do rdmen; modificar o
metabolismo das proteinas, diminuir o risco de acidose ruminal. Estas vérias acdes
proporcionam resultados benéficos para a satde animal no inicio da lactacdo, sendo este
0 periodo com maior probabilidade de incidéncia de doencas ao nivel metabdlico
(Duffield et al., 2008).

A alteracdo da populacdo bacteriana no rumen provoca uma melhor eficiéncia ao nivel
energético. As bactérias Gram-positivas, produtoras de &cido acético, acido butirico e
hidrogénio, sdo inibidas pela Monensina. As bactérias Gram-negativas, resistentes a
Monensina, sdo produtoras de succionato, ou seja, uma molécula precursora do

propionato (Neto et al., 1995).

Como foi referido anteriormente, a Monensina € eficaz e segura em espécies alvo
quando utilizada adequadamente, ou seja, nas doses recomendadas. Contudo, a
intoxicacdo pode acontecer devido a erros na mistura, ou seja, se a concentracao de
Monensina administrada a espécie alvo for superior a recomendada, sendo justificavel

pela possivel interferéncia no transporte de iGes.

As doses de Monensina recomendadas para 0s ruminantes sao de 50 — 200 mg por dia a
cada animal. Os valores da dose letal 50 (DLso) variam entre 21,9 a 80 mg/Kg de peso
corporal. Os sinais clinicos caracteristicos de uma intoxicacdo por Monensina ocorrem
entre as 24 e as 36 horas apos a ingestdo e incluem: diarreia, letargia e falta de apetite.
No caso de toxicidade aguda, os sintomas sdo: diarreia, apatia, fraqueza e perda de
equilibrio, dispneia e edema generalizado. Nos casos mais graves pode evoluir para

morte entre 3 a 14 dias ap0s a ingestdo da Monensina (Gonzalez et al., 2005).

Nao existe qualquer antidoto ou tratamento especifico para a toxicidade induzida por
ion6foros. Uma eventual intoxicacdo pela Monensina deixa lesdes nos bovinos, como a

degeneracdo do musculo cardiaco esquelético e a necrose. Uma lesdo secundaria inclui



a insuficiéncia cardiovascular crénica. A confirmacao de episodios de toxicidade pode
ser realizada por analises sanguineas, através de analises bioquimicas e marcadores
cardiacos, como por exemplo, a determinacdo da enzima aspartato aminotransferase,
ureia, creatinina, proteinas séricas, hemograma, calcio, bilirrubina total e bilirrubina

direta, potassio, sodio, creatina quinase e troponina (Gonzalez et al., 2005).

3.1. Kexxtone®

O Kexxtone®, Figura 6, é um medicamento destinado apenas ao uso veterinario e
contém como substancia ativa a Monensina sddica. Este produto é comercializado pela
Elanco® e esta disponivel sob a forma farmacéutica de dispositivo intraruminal de
libertacdo continua, destinado a bovinos (vacas leiteiras e novilhas). O Kexxtone® esta
indicado para a reducéo da incidéncia de cetose na vaca leiteira periparturiente/novilha
suscetivel de desenvolver cetose (European Medicines Agency, 2012).

Figura6 - Bolus Kexxtone®.

Cada dipositivo intraruminal contém doze subunidades, cada uma delas com 2,7 g de
Monensina sodica. O cilindro apresenta apenas um orificio, com tampa de
polipropileno, duas abas de polipropileno e uma mola de ago. Este dispositivo permite
uma libertacdo controlada da Monensina, com uma absorcdo constante de
aproximadamente 335 mg de Monensina, durante um periodo aproximado de 95 dias.
Este dispositivo intraruminal deve ser administrado a vaca leiteira/novilna 3 a 4
semanas antes da data provavel do parto, utilizando um aplicador adequado para a sua

administracdo (Figura 7).



Figura 7 - Aplicador do bolus Kexxtone®.

Os animais tratados com Kexxtone® devem permanecer fechados no estabulo durante 1
hora sob vigilancia, para verificar que o animal ndo apresenta dificuldade em engolir e
que ndo regurgita o dispositivo. Caso ocorra a regurgitacdo, 0 mesmo dispositivo pode
ser novamente administrado se ndo apresentar qualquer dano. A administracdo acidental
de mais do que um dispositivo intraruminal pode provocar efeitos de sobredosagem,

nomeadamente diminuicdo do apetite, diarreia e letargia.

Se no mesmo estabulo, ou na proximidade, estiverem outras espécies de animais, como
cdes, cavalos ou outros equideos, estes ndo devem ter acesso ao Kexxtone®, pois a
ingestdo desta substancia pode ser fatal para estas espécies. Este dispositivo
intraruminal também esta contraindicado em vacas/novilhas com peso inferior a 300
Kg.

O intervalo de seguranca do Kexxtone® é de zero dias para a carne e para o leite, ou seja
as vacas leiteiras tratadas com este medicamento podem continuar a produzir leite e
carne para consumo humano sem qualquer restricdo (European Comission, 2013;

European Medicines Agency, 2012).

3.2. Monensina na producéo de leite

A Monensina esta autorizada a ser administrada a animais produtores de leite, em forma
de cépsula de libertagdo continua, com a finalidade de prevencdo da cetose subclinica.

A administragdo de Monensina antes do parto e a prevengdo de doengas metabdlicas



permitem que o animal se mantenha saudavel e, desta forma, aumente a producéo de
leite nesta fase mais critica (Fairfield et al., 2007; Duffield et al., 2008).

A introdugdo de 450 mg de Monensina, na dieta das vacas leiteiras, diminui a
percentagem de gordura no leite, mas ndo altera a percentagem de proteinas da
composicdo do leite (Fairfiel et al., 2007). Segundo Heuer et al. (2001), a Monensina

diminui em 9% as mastites nas vacas leiteiras (Figura 8).

Uma vaca com mastite tem a sua producéo leiteira afetada, em quantidade e qualidade,
além de ter um aumento na contagem de células somaticas (CCS) no leite. Uma alta
contagem de células somaticas no leite de uma vaca indica que provavelmente existe
infecio em pelo menos um quarto mamario do Ubere, causando um processo
inflamatério chamado mastite. Desta forma, a composicdo do leite, o tempo de
coagulacdo, a atividade enzimatica, a produtividade e a qualidade dos derivados lacteos
sdo influenciados negativamente. A Monensina permite uma melhor eficiéncia do
metabolismo energético e uma estimulacdo do sistema imunitario do animal, tornando a
vaca mais resistente a infecdo e com menor probabilidade de desenvolver mastites. Por
outro lado, as vacas tratadas com Monensina apresentam uma boa capacidade de
absorcdo dos catides bivalentes, e, consequentemente, uma melhor capacidade de
resposta face a doencas, uma vez que os catibes sdo antioxidantes essenciais e que
atuam conjuntamente com o0s neutréfilos e os macrofagos no mecanismo de defesa
(Duffield et al., 2008).

Figura 8 - Prevaléncia das vacas com cetose, tratadas com Kexxtone® e com placebo

(adaptado de European Medicines Agency, 2012).

3.3. Monensina na reproducao

Nas exploracdes leiteiras, um dos objetivos € obter um parto/ano por vaca.
Considerando este requisito, &€ necessario que a conce¢do apos o parto ocorra, em média,

aos 80 dias. Para que estes objetivos sejam alcancados, a alimentacdo assume um papel


http://www.cnpgl.embrapa.br/sistemaproducao/glossary/3

essencial. No periodo de transicdo é fundamental fornecer aos animais o tratamento
adequado para que ocorra um retorno a atividade ciclica ovérica que conduza a bons

resultados na reproducdo (Artunduaga et al., 2008).

No periodo de transi¢cdo, que compreende as 3 semanas que antecedem o parto e as 3
semanas apds parto, as vacas sofrem muitas alteracBes endocrinas e metabolicas
associadas a diminui¢do da ingestdo de alimentos e a um balanco energético negativo.
Tais fatores podem ser responsaveis pelo desencadeamento de doencas ao nivel
metabdlico, diminuicdo da producdo de leite e alteracdes da fisiologia da reproducdo
(Artunduaga et al., 2008).

Apos o parto, hd um periodo normal de anestro, durante o qual ocorre involugdo uterina.
Coordenado com a atividade do eixo hipotalamo-hipéfise e ovarios, é estabelecido a
reiniciagdo de um ciclo regular de estro de ovulagdo. A nutricdo das vacas leiteiras,
durante este periodo, é um fator de extrema relevancia para que ocorra manifestacdo do
estro e para a inatividade ovarica. No periodo pos parto, as vacas que carecem de
energia e proteina vao sofrer de inatividade ovérica, devido a transtornos da libertacédo
da hormona luteinizante (LH) da adeno-hipofise (Vieira, 2011). De acordo com este
autor, as perturbacdes hormonais, lactacdo, fatores ambientais, metrite necrobacilar,
mumificacdo e maceracdo fetal, neoplasias uterinas, e nutricdo sdo fatores importantes

que justificam o anestro.

A suplementacdo com Monensina contribui para o crescimento dos foliculos e para o
desenvolvimento do corpo lateo, assim como, para o intervalo anovulatorio no poés-
parto. Vieira (2011) apresenta algumas justificacbes para estes processos,
nomeadamente: a presenca de um substrato para a producdo do colesterol, sendo este
um percursor da progesterona; regulacdo do metabolismo do é&cido araquiddnico,
precursor das prostaglandinas; manutencdo dos niveis séricos de glicose, elevando os
niveis séricos de insulina 1 (IGF-I) e, consequentemente, a libertacdo de LH. Contudo,
Opsomer et al. (2000) e Moreira et al. (2001) demonstraram que 20% das vacas ndo

fizeram ovulacdo antes do periodo.



Os programas de sincronizagdo permitem um excelente controlo da ovulagdo e da
inseminacdo, mas a probabilidade de prenhez em vacas com dificuldade de fazer estro
com sinais evidentes é reduzida. Os fatores que influenciam o tempo até ocorrer a
primeira ovulagcdo com sinais evidentes e excelentes condi¢des para que a vaca fique
gestante incluem (Walsh et al., 2007): a raga, as condi¢cdes e parto(s) anterior(es), a
estacdo do ano, as condi¢cGes atmosféricas, a condicdo corporal, as condi¢bes e

comportamento pés-parto e a alimentacdo adequada.

O atraso no retorno da atividade ovarica ciclica, auséncia e/ou fraca manifestacdo do
estro sdo fatores associados a diminuicdo da taxa de concecdo e da taxa de gestacao.
Como consequéncia ocorre um alargamento dos intervalos entre o parto e a primeira
ovulacdo e também nos intervalos entre o parto e a concecdo. A resposta a este conjunto
de situacdes pode estar associado a intensidade de ingestdo de matéria seca, ou seja, 0
pico da ingestdo de matéria seca pelo animal, no apds parto, ocorre posteriormente ao
seu pico de producdo, desencadeando um balango energético negativo no periodo
desejavel para a primeira ovulacdo e concecdo. Como ndo ocorre o fenémeno de
ovulacdo, nem concecdo, a gravidez da vaca é consequentemente atrasada (Artunduaga
et al., 2008).

Nas novilhas, a Monensina contribui para melhorar a reproducéo, proporcionando um
amadurecimento mais precoce (Salles et al., 2001). A Monensina ao atuar na
fermentacdo ruminal e favorecer a producdo do acido propionico, melhora a taxa de
crescimento corporal, permitindo uma melhor resposta enddcrina aos mecanismos
reguladores da puberdade. Num estudo envolvendo novilhas holandesas, as quais foi
administrado 200 mg de Monensina por dia a dieta de cada animal, verificou-se que esta
adicdo ndo teve um efeito significativo sobre a condicdo corporal dos animais, mas
diminuiu significativamente a idade a primeira gestacdo em cerca de 24 dias e a idade
ao primeiro parto em 48 dias (Salles et al., 2001). Os autores concluiram que a
Monensina pode diminuir a idade na puberdade nas novilhas sem afetar o peso e as

condicdes corporais.

Independentemente da producdo de leite, a administracdo da Monensina permite obter

um beneficio econémico no aumento da probabilidade de gestacdo do animal & primeira



inseminagdo pos parto (Vieira, 2011). Segundo Arias (1993), nas vacas leiteiras tratadas
com Kexxtone®, os bezerros apresentam maior peso & nascenca. Estes resultados estéo
provavelmente relacionados com o efeito da Monensina no mecanismo da glicose. Os
niveis séricos constantes de glicose no periodo de secagem podem aumentar o peso do
feto. Contudo, é possivel que outros mecanismos estejam associados sob o efeito da
Monensina, como por exemplo o mecanismo das proteinas. O crescimento do feto é
controlado principalmente pelo crescimento placentario, o qual é influenciado pela
nutricdo, stress, doencgas genéticas, bem como pela maturidade materna (Duffield et al.,
2008).

3.4. As doencas metabdlicas no periodo de transicéao

Existem algumas doencas do foro metabdlico, nomeadamente cetoses, deslocamento de
abomaso e retencOes placentarias, caracteristicas dos sistemas de producdo intensiva de
bovinos de leite, que pela sua prevaléncia e prejuizos representam elevadas perdas

economicas para as exploraces.

Em Portugal, a incidéncia destas doencas é elevada. No caso da cetose, a ocorréncia a
nivel Europeu representa 1% a 4%, mas em Portugal é de 6%. No caso de cetose
subclinica, esta incidéncia aumenta para aproximadamente os 29,5%, que por ser uma
patologia subdiagnosticada eleva o0s custos associados a producdo, atingindo valores
entre os 86€ e os 600€ por animal (Andreu, 2013; Suthar et al., 2013; Mcart et al.,
2015). Estes custos sdo relacionados com a diminuicdo da producdo de leite, caréncia
energética, diminuicdo de fertilidade e possibilidade de desenvolvimento de outras
doencas (Smith et al., 2007; Leroy et al., 2008).

No caso de deslocamento do abomaso, a incidéncia a nivel da Europa é de 2,7%, mas
em Portugal atinge os 4,6%, sendo mais uma vez um caso preocupante em relacdo aos

custos e ao desenvolvimento de outras implicacGes (Suthar et al., 2013).



No caso da retengdo placentéria, em Portugal a incidéncia desta patologia ronda os
8,3%, a qual encontra-se dentro da média dos estudos que varia entre 0s 5% e 10%
(Suthar et al., 2013; Smith et al., 2007).

3.4.1. Cetose

E na fase de gestacdo e no inicio de lactacdo que as vacas leiteiras tém risco elevado de
desenvolverem as desordens metabdlicas referidas, associado as elevadas necessidades

de energia e a reduzida ingestdo de matéria seca (Petersson-Wolfe et al., 2007).

Entre as consequéncias de uma inadequada adaptacdo a esta fase estd uma elevacéao
excessiva, na circulacdo sanguinea, de corpos cetonicos (Herdt, 2000). Quando a
quantidade de corpos cetonicos produzida € superior a quantidade absorvida,
desenvolve-se uma situacdo de acetose. Nesta fase comecam a circular na corrente
sanguinea niveis elevados de corpos cetdnicos e de &cidos gordos ndo esterificados
(AGNE), acompanhados de hipoglicemia (Fleming, 1993). O balanco energético
negativo, caracteristico do inicio da lactacdo, pode ser identificado a partir das
concentragoes de AGNE e de B-hidroxibutirato (f-HB), ajudando os produtores a agir
proactivamente (Ospina et al., 2010). As concentragdes elevadas de AGNE e de 3-HB
no periodo de transicdo da vaca sdo indicadores de um maior risco de ocorrer 0
deslocamento do abomaso, cetose, metrite e retencdo placentaria (Ospina et al., 2010).
Segundo estes autores, 0s animais que apresentem valores de AGNE acima dos 0,3
mEq/l entre 14 a 2 dias pré-parto e/ou valores de $-HB acima dos 0,96 mmol/l nos 3 a
14 dias pos-parto sdo animais com elevado risco de desenvolvimento as referidas

doencas.

3.4.2. Deslocamento do abomaso

O deslocamento do abomaso consiste numa elevacdo do abomaso ao longo da parede
abdominal, devido ao gas aprisionado dentro desta parede (Steiner, 2006). O
deslocamento do abomaso é a patologia mais frequentemente detetada nas exploracdes
leiteiras, representando a principal causa de cirurgia abdominal (Divers, 2008). O

deslocamento do abomaso pode ocorrer quer do lado esquerdo quer do lado direito. Esta



condicdo causa elevadas perdas econdmicas na exploracdo leiteira, pois além dos custos
associados ao tratamento, as vacas tém uma reducéo significativa na producao de leite,
e, muitas vezes, estes animais tém de ser refugados (LeBlanc et al., 2005). O
deslocamento do abomaso ocorre principalmente em vacas leiteiras de alta producéo,
sendo o periodo de maior incidéncia as duas semanas anteriores ao parto e as 0ito

semanas pos parto (Divers, 2008).

Segundo Steiner (2006), os fatores de risco para a ocorréncia do deslocamento do
abomaso sdo: distocia, partos gemelares, retencdo placentaria, metrite, cetose,
hipocalcemia clinica, raca e idade.

Wolf et al. (2001) defende que as vacas ap0s o terceiro parto possuem maior risco de
sofrer desta condicdo comparativamente as vacas mais novas. Contudo, outros autores
defendem que a vaca na primeira lactagcdo possui também um risco elevado de sofrer de
deslocamento do abomaso (Doll et al., 2009). A relagdo causa/efeito desta patologia é

dificil de estabelecer.

A elevada concentracdo de AGNE no periodo pés parto é considerado um fator de risco
para ocorrer a retencdo placentaria, sendo que ambas as condi¢6es, i.e. deslocamento do
abomaso a esquerda e a retencdo placentéria, apresentam uma etiologia comum. Quando
ocorre retencdo placentaria e/ou metrite, a vaca apresenta uma diminuicdo do apetite,
com consequente diminuicdo da ingestdo de alimentos e aumento do risco de
deslocamento do abomaso a esquerda (LeBlanc et al., 2005). Por outro lado, nas
endometrites sdo libertadas endotoxinas e mediadores inflamat6rios que podem ser uma

das causas de deslocamento do abomaso (Van Winden e Kuiper, 2003).

A hipocalcemia ocorre nas vacas no periodo pos-parto e é considerado um fator de risco
para o deslocamento do abomaso a esquerda (Radostits et al., 2007a). As vacas que
desenvolvem hipocalcemia no parto possuem uma maior probabilidade de desenvolver
deslocamento do abomaso (Doll et al., 2009). Segundo LeBlanc e colaboradores (2005),
0 balanco energético negativo é o principal fator para ocorrer o deslocamento do

abomaso.



A cetose é um fator de risco para ocorrer o deslocamento do abomaso porque esta
associada a baixa ingestdo de matéria seca, levando a um baixo nivel de reple¢do do
ramen e reduzida motilidade géstrica (Cameron et al., 2008). Segundo LeBlanc et al.
(2005) é muito importante a monitorizacdo do periodo de transicdo e do risco de
deslocamento do abomaso a esquerda, na semana anterior & data prevista do parto.
Devem ser monitorizados os AGNE, e na primeira semana pos-parto devem ser
monitorizados os niveis de B-HB. Niveis elevados de AGNE no pds-parto e corpos
cetonicos tém uma influéncia significativa no desenvolvimento de deslocamento do
abomaso a esquerda (LeBlanc et al., 2005; Radostits et al., 2007b; Ospina et al., 2010).

Os aspetos ambientais, como a estacdo do ano, as condi¢cbes meteorologicas, o sistema
de estdbulo e a qualidade deste, sdo fatores importantes na epidemiologia de
deslocamento do abomaso (Cannas da Silva et al., 2002).

Os animais com deslocamento do abomaso no periodo pos parto apresentam sintomas,
tais como: perda de apetite, diminuicdo da producdo de leite e contracbes ruminais

escassas ou inexistentes (Cannas da Silva et al., 2002; Trent, 2004; Divers, 2008).

O tratamento do deslocamento do abomaso a esquerda pode ser por rolamento ou
cirurgia. O procedimento depende da situacdo em que se encontra o animal, da situacao

econdmica e das condicGes disponiveis (Steiner, 2006).

De referir que o deslocamento de abomaso causa perdas econdmicas nas exploracdes
leiteiras pelos elevados custos de tratamento, refugo prematuro, quebras de producao e,
por vezes, morte dos animais. Sendo que as vacas com deslocamento de abomaso
produzem menos de 557 kg de leite do que os animais saudaveis e 30% das perdas

ocorreram antes do diagnostico e tratamento (Shaver, 1997; Neto et al., 2011).

3.4.3. Retencao placentéria

A retengdo placentaria acontece quando ndo ocorre a expulsdo da placenta por parte do
animal (Eiler e Fecteau, 2007). A expulsdo das membranas fetais envolve trés

componentes fundamentais que devem ocorrer simultaneamente: a maturacdo da



placenta associada as correspondentes alteraces endocrinas na fase final da gestacéo e
perto do momento do parto; a hemorragia do lado fetal da placenta, para que se dé
atrofia e colapso das vilosidades cotiledonares e a separacdo das criptas das carunculas;

suficiente contracdo miometral com distor¢é@o dos placentomas.

A retencdo placentéria pode ser classificada como primaria ou secundaria. A primaria é
causada por um mau destacamento das membranas fetais, podendo estar associada, por
exemplo, a causas inflamatdérias e problemas hormonais. A retencdo placentéria
secundéria ocorre devido & dificuldade mecénica na expulsdo das membranas (Eiler e
Fecteau, 2007).

Os sintomas mais evidentes desta situa¢do sao o corrimento com cheiro fétido e o tecido
placentario na vulva. A retencdo placentaria € uma patologia comum no pds-parto,
podendo desencadear uma infecdo uterina na auséncia de tratamento adequado (Eiler e
Fecteau, 2007).

Este acontecimento pode estar associado a caréncia de certos nutrientes, como a
vitamina A, vitamina E, selénio e carotenos. Adicionalmente, a retencdo placentaria
pode ocorrer com maior incidéncia nas vacas mais gordas no momento do parto
(Hillman e Gilbert, 2008).

Alguns autores constataram que o0 desenvolvimento da retencdo placentaria
manifestava-se mais em animais que apresentavam deslocamento do abomaso e cetose.
A relacdo entre a retencdo placentéria e a cetose justifica-se pela diminuicdo da ingestao

de matéria seca, agravando o balango energetico negativo (Han e Kim, 2005).

A incidéncia de retencdes placentarias varia dos 3-27% entre exploracdes, sendo que a
incidéncia em partos singulares é de 10%, enquanto em partos gemelares atinge 0s 46%.
A endometrite ocorre em cerca de 50% dos animais que tém retencdo placentaria e a
probabilidade destas vacas desenvolverem metrites é 25 vezes superior a dos animais

sem retencdo placentaria (Radostits et al., 2007b).



V. Estudo

4.1. Amostra

O estudo para avaliar o efeito da Monensina sodica em vacas leiteira, apds a gestacédo e
na prevencdo de doencas metabdlicas no periodo de transicdo, foi efetuado numa
Exploracdo Agropecuaria de Producdo de Leite, na regido do Minho, em Braga. Para
tal, os animais foram analisados durante os meses de outubro de 2013 e outubro de
2014.

A exploracdo é composta por 191 animais, de raca Holstein Frisia, dos quais 186
animais estiveram em lactacdo. A exploracdo possui varias areas: existe um parque para
as vacas secas e um parque para vacas e novilhas pré parto, uma maternidade e uma

enfermidade.

As novilhas estdo dispostas de acordo com a idade em 6 parques. Os vitelos estdo
dependentes da progenitora até aos 8 dias de idade, passando posteriormente para o
parque onde sdo alimentados no alimentador automatico, depois dos 3,5 meses de idade

sdo transferidos para o lote de desmame.

As vacas de producdo sao alimentadas 2 vezes por dia. A alimentacéo € distribuida pelo

unifeed. Estes animais ainda tém suplementacéo de racdo nas boxes.

As vacas que se encontram no periodo de secagem, pré-parto e novilhas sdo alimentadas

1 vez por dia, sendo a alimentacdo distribuida pelo unifeed.

As amostras de leite destinadas ao controlo de células somaticas e utilizadas na
determinacdo da lactacdo média foram recolhidas uma vez por més pelos funcionarios
da cooperativa de Braga. A contagem de células somaticas foi realizada no Laboratério
de Estatuto de Utilidade Publica da Associagdo Interprofissional do Leite e Lacticinios
(ALIP).



4.2. Procedimentos estatisticos

Os dados foram analisados com recurso ao programa IBM SPSS® verséo 24 (Statistical
Package for the Social Sciences). Em primeiro lugar, no que diz respeito as variaveis
intervalares (numero de células somadticas, litros de leite produzidos, nimero de
lactantes, nimero de deslocamentos do abomaso e nimero de mastites), foi realizada
uma analise exploratoria de dados, visando verificar os pressupostos de normalidade da
distribuicdo e homogeneidade das variancias, que devem estar cumpridos para a
utilizacdo de estatistica paramétrica. A analise de normalidade teve por base os valores
de assimetria e curtose, bem como os resultados dos testes Kolmogorov-Smirnov e
Shapiro-Wilks. Para a analise do pressuposto de homogeneidade das variancias foi
utilizado o teste de Levene. N&o estando cumpridos os pressupostos referidos, e
considerando a existéncia de outliers, optou-se pela utilizacdo de estatistica nédo

parametrica.

De seguida foram realizadas analises preliminares, nas quais foram comparados 0s trés
momentos de avaliacdo que tiveram lugar para a obtencdo dos dados relativos ao
namero de células somaticas e numero de litros de leite produzidos pelos animais,

utilizando testes de Friedman.

Foi entdo realizada uma analise descritiva de todas as variaveis em estudo, para a
amostra total. As medidas descritivas apresentadas foram selecionadas de acordo com o
tipo de variavel analisada, consistindo em médias e desvios padrdo para variaveis

intervalares, e frequéncias e percentagens para variaveis nominais.

ApoOs esta primeira fase, foram analisadas associacGes entre a administracdo de
Monensina e a ocorréncia de condi¢cbes médicas, morte ou abate do animal. Uma vez
que estas se travam de variaveis nominais, foram utilizados testes de Qui-Quadrado
nestas analises. No entanto, os resultados deste teste ndo sdo fiaveis quando a
percentagem de células da tabela de contingéncia que tem frequéncia esperada inferior a
5 é superior a 20%, pelo que se reportou o resultado do Teste de Fisher associado
(Martins, 2011).



Por fim, foi utilizado o teste de Mann-Whitney para analisar as diferencas entre o0s
animais aos quais foi administrada Monensina e os animais do grupo de controlo, no

que diz respeito as variaveis de interesse.

4.3. Resultados

4.3.1. Anélises preliminares

Foram realizadas andlises no sentido de comparar o nimero de células somaticas entre
0s 3 momentos em que foram avaliadas; a mesma analise foi também realizada no que
diz respeito ao numero de litros de leite produzidos pelos animais, entre 0s 3 momentos
em que os dados foram recolhidos. Para estas analises foram realizados dois testes de

Friedman, cujos resultados sdo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2 - Comparacdo do numero de células somaticas e do numero de litros de leite

produzidos, entre os 3 momentos de avaliacao.

Média (DP) P
Células somaticas (1?2 avaliacdo) 413,24 (1807,56)
Células somaticas (22 avaliagao) 328,41 (1036,76) 0,002
Células somaticas (3% avaliagao) 210,17 (691,75)
Producéo de leite (litros) (12 avaliagdo) 33,74 (8,73)
Producéo de leite (litros) (22 avaliagéo) 38,28 (8,34) < 0,001
Producéo de leite (litros) (32 avaliagédo) 38,43 (7,75)




Foram encontradas diferencgas estatisticamente significativas entre os trés momentos de
avaliacdo, em relacdo ao nimero de células somaticas, »* (2) = 12,35, p = 0,002, e a0

nimero de litros de leite produzidos,* (2) = 73,86, p < 0,001.

De seguida, foram realizados trés testes de Wilcoxon, com corre¢cdo Bonferroni para
cada uma destas analises. Estes revelaram diferencas estatisticamente significativas
relativamente ao nimero de células somaticas entre a primeira e segunda avaliagdo, Z =
-2,71, p = 0,007, e entre a primeira e a terceira avaliacdo, Z = -3,21, p = 0,001. Desta
forma, o nimero de células somaticas diminuiu da primeira para a segunda avaliacdo, e
da primeira para a terceira administracdo de Monensina. Por outro lado, ndo foram
encontradas diferencas significativas no nimero de células somaticas da segunda para a

terceira avaliagdo, Z = -0,41, p =0,685.

No que diz respeito ao numero de litros de leite produzidos, trés testes de Wilcoxon,
com correcdo Bonferroni, mostraram diferencas estatisticamente significativas entre a
primeira e segunda avaliacdo, Z = -8,28, p < 0,001, e entre a primeira e a terceira
avaliacdo, Z = -7,70, p< 0,001.Assim, o namero de litros de leite produzidos aumentou
da primeira para a segunda avaliacéo, e da primeira para a terceira avaliagdo. Por outro
lado, ndo foram encontradas diferencas significativas entre a segunda e a terceira
avaliacdo, Z =-0,21, p = 0,832.

De seguida, tendo em consideracdo a existéncia de associacdes positivas
estatisticamente significativas entre o nimero de células somaticas nos trés momentos
em que estas foram medidas (todos rs> 0,45, p < 0,001) bem como entre as trés medidas
relativas ao nimero de litros de leite produzidos pelos animais (todos rs > 0,55, p <
0,001), as trés medidas de cada variavel foram agregadas numa sé, consistindo na média
de células somaticas e na média de litros de leite produzidas, variaveis com as quais se

trabalhou nas analises seguintes.

4.3.2.Medidas descritivas

Nesta seccdo sdo apresentadas as medidas descritivas, relativas as varidveis em estudo,

para a amostra completa.



A Tabela 3 apresenta estas medidas, relativas a administracdo de Monensina.

Tabela 3 - Medidas descritivas relativas & administragdo de Monensina.

n %
Administragio de Monensina
Sim 55| 288
N&o 136 | 71,2

Foi administrada Monensina a 55 (28,8%) animais, enquanto aos restantes 136 (71,2%)
ndo foi administrada qualquer substancia (Tabela 2).

A Tabela 4 apresenta as medidas descritivas relativas ao numero de lactantes,
quantidade de células somaticas e producdo de leite, bem como ao numero de

deslocamentos do abomaso e mastites de cada animal.

Tabela 4 - Medidas descritivas relativas ao nimero de lactantes, células somaticas,

producdo de leite, nimero de deslocamentos do abomaso e mastites de cada animal.

Min-Méax Média (DP) Mediana
Numero de lactantes 1,00-6,00 1,91 (1,27) 1,00
Células somaticas (CCS) 12,67-8395,00 | 317,27 (772,42) 85,00
Producéo de leite (litros) 15,33 — 56,67 36,82 (7,25) 36,50
Numero de deslocamentos do abomaso 0,00-2,00 0,06 (0,26) 0,00
NUmero de mastites 0,00-2,00 0,10 (0,36) 0,00

Por fim, a Tabela 5 apresenta as medidas descritivas no que diz respeito a ocorréncia de
deslocamentos do abomaso, mastites, necessidade de fazer tratamento a cetose, e morte

e/ou abate dos animais.




Pela andlise da Tabela 5 verifica-se que apenas uma minoria dos animais apresentou
deslocamento do abomaso (n = 11, 5,8%), segundo deslocamento (n = 1, 0,5%),
tratamento a cetose (n = 3, 1,6%), mastite (n = 17, 8,9%), segunda mastite (n = 3,
1,6%). De igual forma, apenas 4 (2,1%) animais morreram, 7 (3,7%) foram abatidos e,

nenhum abate foi de urgéncia.

Tabela 5 -Medidas descritivas relativas a ocorréncia de condi¢des médicas, morte e

abate do animal.

n %
Deslocamento do abomaso
Sim 11 58
Néao 180 94,2
Segundo deslocamento do abomaso
Sim 1 0,5
Nao 190 99,5
Tratamento a cetose
Sim 3 1,6
Nao 188 98,4
Primeira mastite
Sim 17 8,9
Nao 174 91,1
Segunda mastite
Sim 3 1,6
Nao 188 98,4
Morte do animal
Sim 4 2,1
Nao 187 97,9
Abate do animal
Sim 7 3,7
Nao 184 96,3
Abate de urgéncia
Sim 0 0,0
Nao 191 | 100,0




4.4, Associagdes entre administracdo de Monensina e ocorréncia de doencas
metabolicas

De seguida, foram utilizados testes de Qui-quadrado no sentido de averiguar a
existéncia de associagOes estatisticamente significativas entre a administracdo de
Monensina e a ocorréncia de condicdes médicas, morte ou abate do animal. Os

resultados destas analises sdo apresentados na Tabela 6.

Tabela 6. Associacdes entre administracdo de Monensina e ocorréncia de condicdes

médicas.
Controlo Monensina p
(n = 159) (n =183)

Deslocamento do abomaso
Sim 11 (100,0%) 0 (0,0%)

0,036
Néo 125 (69,4%) 55 (30,6%)
Segundo deslocamento do abomaso
Sim 1 (100,0%) 0 (0,0%)

1,000
Nao 135 (71,1%) 55 (28,9%)
Tratamento a cetose
Sim 3 (100,0%) 0 (0,0%)

0,558
Nao 133 (70,7%) 55 (29,3%)
Primeira mastite
Sim 14 (82,4%) 3 (17,6%)

0,403
Nao 122 (70,1%) 52 (29,9%)
Segunda mastite
Sim 2 (66,7%) 1 (33,3%)

1,000
Nao 134 (71,3%) 54 (28,7%)
Morte do animal
Sim 3 (75,0%) 1 (25,0%)

1,000
Nao 133 (71,1%) 54 (28,9%)
Abate do animal
Sim 6 (85,7%) 1 (14,3%)

0,675
Nao 130 (70,7%) 54 (29,3%)

Nota. Reportado resultado do Teste de Fisher em todas as analises.




Como pode verificar-se na Tabela 6, foi encontrada apenas uma associacao
estatisticamente significativa entre o deslocamento do abomaso e a administracdo de
Monensina, »* (1) = 4,72, p = 0,036. Desta forma, os animais que apresentaram
deslocamento pertenciam ao grupo de Controlo (100,0%); também, a maioria dos
animais que ndo apresentaram deslocamento pertenciam ao grupo de Controlo (69,4%).
Né&o foram encontradas outras associagdes estatisticamente significativas.

4.5. O impacto da administragdo da Monensina ao nivel do nimero de lactantes,
guantidade de células somaticas e producéo de leite

Por fim, foram realizados testes de Mann-Whitney visando analisar diferencas entre os
animais pertencentes ao grupo de controlo e os animais aos quais foi administrada
Monensina, ao nivel do nimero de lactantes, quantidade de células somaticas, producéo
de leite, nUmero de deslocamentos do abomaso e de mastites. Os resultados destas

analises sdo apresentados na Tabela 7.

Tabela 7. Diferengcas ao nivel de nimero de lactantes, CCS, producdo de leite e

condicdes médicas, em funcdo da administracdo de Monensina.

Controlo Monensina
(n=136) (n=55) p
Média (DP) Média (DP)

Namero de lactantes 2,23 (1,36) 1,13 (0,47) < 0,001
Células somaticas (CSS) 236,24 (420,91) | 527,63 (1283,73) | 0,098
Producéo de leite 37,62 (7,75) 34,73 (5,29) 0,005
Numero de deslocamentos 0,09 (0,31) 0,00 (0,00) 0,030
NUmero de mastites 0,12 (0,37) 0,07 (0,33) 0,300

Nota. Embora se reportem os resultados dos testes ndo-paramétricos de Mann-Whitney, no sentido de
uma melhor compreenséo dos dados, sdo apresentadas as médias e desvios padrao

Como se pode verificar na Tabela 7, foram encontradas diferencas estatisticamente
significativas entre 0os animais pertencentes ao grupo de controlo e 0s animais aos quais
foi administrada Monensina no que diz respeito ao nimero de lactantes, U = 1806,00,
p< 0,001, a producéo de leite, U = 2584,50, p = 0,005, e ao numero de deslocamentos,

U = 3437,50, p = 0,030. Desta forma, animais aos quais foi administrada Monensina



apresentaram um menor nimero de lactantes, menor producéo de leite e menor nimero

de deslocamentos do abomaso, quando comparados com animais do grupo de controlo.

4.6. Discussao dos resultados

Neste estudo verificou-se que mesmo com a administracdo da Monensina ocorreu uma

reducdo na producéo de leite.

Na literatura as discrepancias entre estudos que relacionam a Monensina com a
producdo de leite sdo variadas, sendo que estas podem estar relacionadas principalmente
com fatores como a fase de lactacéo, dieta basal e extensdo do tratamento. Num estudo
realizado por McGuffey e colaboradores (2001), 11 vacas suplementadas com premix de
Monensina sodica tiveram um efeito positivo de 1,3 Kg de leite em relacdo ao grupo
controlo. Resultados semelhantes foram reportados por Gandra (2009) num outro
estudo, no qual a administracdo de Monensina sddica nas ragdes de vacas leiteiras no
terco médio de lactacdo e com alimentacdo de volumoso de silagem de milho melhorou

em média 2,7% o desempenho produtivo dos animais por dia.

No entanto, os resultados obtidos no presente estudo estdo de acordo com os resultados
de Andrighetto e colaboradores (2005). Segundo estes autores, a Monensina nao
aumenta a producdo de leite para vacas no inicio de lactacdo, uma vez que, nesta fase,
ocorrem mudancas no peso corporal do animal que interferem quer na producéo de leite
quer na reproducdo. Por outro lado, o grau de desempenho do animal e a acdo da
Monensina pode ndo se manifestar devido aos niveis elevados de alimento na dieta
utilizada no arranque de um animal e as pequenas quantidades de Monensina utilizada
(Andrighetto et al., 2005; D’avila Possatti et al., 2015).

Um outro estudo mostrou gque a administracdo de Monensina ndo influenciou a
producédo de leite, a condicdo corporal e o peso de bufalas Murrah, nos primeiros 150
dias de lactacdo. Adicionalmente, ndo foi registada qualquer alteracdo na percentagem

de proteina e de solidos totais do leite destes animais suplementados com Monensina.



Contudo, a Monensina elevou as producdes de gordura e de proteina e a percentagem de
gordura do leite nos primeiros 150 dias de lactacdo (Andrighetto et al., 2005).

Apesar da producdo de leite nos animais que receberam Monensina ndo aumentar em
relagcdo aos animais controlo, a producdo de leite teve um pegueno incremento com as
diversas administracdes de Monensina (Tabela 2), verificando-se um aumento de cerca
de 14% na producéo de leite. Este resultado pode estar relacionado com a capacidade da
Monensina sodica, atraves dos produtos do seu metabolismo, promover uma maior
eficiéncia na utilizacdo dos alimentos e a um aumento da propor¢do molar do &cido
propidnico a nivel de rimen. Sendo o acido propiénico um precursor direto da formacao
de glicose, atua diretamente na galactopoiese ao nivel de glandula mamaria,

aumentando a producdo de leite.

Este estudo revela diferencas estatisticamente significativas relativamente no nimero de
células somaticas entre a primeira e a segunda avaliagdo. Desta forma, o nimero de
células somaticas diminuiu da primeira para a segunda avaliacdo, e da primeira para a
terceira administracdo de Monensina. Contudo, com a administracdo de Monensina ndo
se verificou diminuicdo da contagem de células sométicas em relacdo ao grupo controlo.
Esta acompanha a baixa prevaléncia de casos clinicos de mastite durante o estudo. E
importante lembrar que todas as contagens de células somaticas avaliadas variaram
dentro dos limites estabelecidos como normais (i.e. < 400 000/ml). Face ao exposto, a
suplementacdo com Monensina sodica, na dose e no periodo administrado, podera ndo
contribuir significativamente para a diminuicdo de acidose lactica ruminal, contudo, 0s
efeitos deste disturbio fermentativo foram minimizados, ou seja, a gravidade da acidose
foi reduzida na sua intensidade e no seu tempo de evolucdo, tornando a recuperagédo

mais precoce nos animais que receberam este ion6foro (Medeiros, 2008).

Em relacdo ao deslocamento de abomaso, esta € uma das patologias relativamente
comum no gado leiteiro, principalmente no inicio da lactacdo e que acarretando custos
elevados as explorac@es leiteiras. O presente estudo verificou que 0s animais aos quais
foi administrada Monensina apresentaram um menor nimero de deslocamentos do
abomaso quando comparados com animais do grupo de controlo, evitando muitas das

vezes 0 abate precoce e o elevado custo do tratamento.



De salientar que neste estudo, apenas 55 animais pertencem ao grupo de animais aos
quais foi administrado de Monensina e 136 ao grupo de controlo, ou seja, quase o triplo

0 que pode influenciar alguns dos resultados estatisticos.

V. Conclusao

As doencas metabolicas (e.g. o deslocamento do abomaso, cetose, retencdo placentaria)
sdo uma das maiores preocupacdes nas exploracoes leiteiras, por isso, um dos grandes
desafios da producéo leiteira ao nivel mundial é a monitorizagdo destas doencas nas
exploragbes com a ajuda dos nutricionistas, veterinarios e produtores. Neste sentido,
estes profissionais aconselham a suplementacdo com Monensina, proporcionando uma
melhor eficiéncia alimentar ao nivel do rdmen e uma diminuicdo da probabilidade
destas doencas favorecendo a saude do animal no inicio da lactagdo e maiores

beneficios econdmicos para as exploracoes.

No presente estudo foi possivel concluir quanto a eficadcia da suplementacdo com
Monensina em vacas leiteiras, no que diz respeito a prevencdo de deslocamentos de
abomaso em animais considerados de risco elevado. Nas restantes patologias analisadas
ndo foi possivel comprovar estatisticamente a influéncia do Kexxtone® na incidéncia

das mesmas.

Foi também possivel provar que o uso deste produto influéncia, de uma forma positiva,
a evolucdo das células sométicas e a producdo de leite. Desta forma, o uso da
Monensina sédica pode contribuir positivamente para o desenvolvimento do bovino,
melhorando a sua recuperacdo apds o parto, prevenindo patologias e o ganho de peso,

diminuindo os custos das exploracgdes de leite.



No futuro, serd interessante realizar um estudo mais alargado do efeito e mudangas que
este produto podera originar nas exploracGes de leite portuguesas, no que diz respeito a

reproducdo, prevencao de doengas metabdlicas e producdo de leite.
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