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RESUMO

Aditivos fitogénicos e butirato de sédio como potenciais promotores de crescimento de
leitdes recém-desmamados.

Os antimicrobianos promotores de crescimento na alimentacdo animal tem proporcionado
melhora consideravel no desempenho. Porém, seu uso vem sendo proibido em diversos paises e,
face a esta restricdo, tem-se buscado alternativas aos antimicrobianos promotores de
crescimento. Assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar aditivos fitogénicos, butirato de sédio,
assim como a colistina sobre o desempenho, histologia intestinal, pH, morfometria de 6rgéos,
digestibilidade dos nutrientes e frequéncia de diarréia de leitdes recém-desmamados. Um
experimento em blocos casualizados, com 34 dias de duracdo foi realizado para testar cinco
tratamentos: controle (T1) - ragdo basal; antimicrobiano (T2) — basal com 40 ppm de sulfato de
colistina; fitogénico (T3) — dieta basal com 500 ppm de aditivos fitogénicos; butirato de sodio
(T4) - dieta basal com 1500 ppm de butirato de sodio; fitogénico+butirato de sédio (T5) — dieta
basal com 500 ppm de aditivos fitogénicos + 1500 ppm de butirato de sédio. Para o desempenho
e frequéncia de diarréia foram utilizados 120 leitbes, com idade de 24 dias e peso inicial de 6,10
+ 1,21 kg, oito repeticbes por tratamento e trés leitdes por unidade experimental. No ensaio de
digestibilidade (quatro primeiras repeti¢des), utilizou-se 0 método da coleta parcial de fezes e o
6xido de cromo como marcador. Ao final do experimento, um animal de cada baia, das quatro
primeiras repeticdes, foi abatido para andlise de histologia, pH e morfometria dos 6rgdos. Foram
testados contrastes especificos de interesse. O desempenho, a frequéncia de diarréia e o pH da
digesta ndo foram influenciados pelos tratamentos (P>0,05). Os leitbes dos tratamentos
fitogénico e butirato apresentaram a média de digestibilidade da energia superior (P=0,07) a dos
leitBes do tratamento fitogénico+butirato de sddio. Para a morfometria dos 6rgdos, a media dos
tratamentos T2, T3, T4 e T5 para a relacdo peso:comprimento do intestino delgado foi menor
(P=0,02) que a do tratamento controle. Para 0 peso relativo do ceco, a média dos tratamentos
fitogénico e butirato de sodio foi menor (P=0,09) do que a do tratamento fitogénico+butirato de
sodio. Em relacgdo a histologia intestinal, no duodeno, a média da densidade de vilosidades (DV)
dos leitdes dos tratamentos fitogénico e butirato de sédio foi maior (P=0,06) do que a dos leitdes
do tratamento fitogénico+butirato de sédio. Foi observado, também, maior DV (P=0,02) para 0s
animais do tratamento fitogénico em relacdo aos animais do tratamento butirato de sddio. No
jejuno, a média da DV dos leitdes dos tratamentos T2, T3, T4 e T5 foi maior (P=0,03) do que a
dos leitdes do tratamento controle. Os animais do tratamento butirato apresentaram maior DV do
que os animais do tratamento fitogénico (P=0,08). Assim, em condi¢des de creche experimental,
ndo ficou evidenciado efeito dos aditivos fitogénicos e do butirato de sédio como promotores de
crescimento de leitdes recém-desmamados, alimentados com dietas complexas e altamente
digestiveis. H&, também, indicacBes de que os aditivos fitogénicos e o butirato de sédio,
individualmente adicionados as dietas dos leitdes, podem melhorar a digestibilidade e algumas
caracteristicas histolégicas e morfométricas.

Palavras-chave: Acido butirico; Antimicrobianos; Extratos vegetais; Nutricio; Leitdes
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ABSTRACT
Phytobiotic additives and sodium butyrate as potential growth promoters of weanling pigs

The antimicrobials growth promoters in the animal feed have been related to an increase on
animal performance. However, due to the restriction of many countries to the use of
antimicrobial as growth promoters, alternatives are being studied. So, the purpose of this work
was to evaluate the effect of phytobiotic additives, sodium butyrate and even colistina on
performance, intestinal histology, digesta pH, organs morphometry, nutrients digestibility and
diarrhea incidence of weanling pigs. A 34-d randomized complete block design experiment was
carried out to compare five treatments: control (T1) — basal diet; antimicrobial (T2) — basal diet
with 40 ppm of colistin sulfate; phytobiotic (T3) — basal diet with 500 ppm of natural
phytobiotics; sodium butyrate (T4) — basal diet with 1500 ppm of sodium butyrate; and
phytobiotic+sodium butyrate (T5) — basal diet with 500 ppm of natural ptytobiotics + 1500 ppm
of sodium butyrate. One hundred and twenty piglets (average age around 24 d and initial live
weight of 6.10 + 1.21 kg), eight replications per treatment, and three animals per experimental
unit were used for performance data and diarrhea incidence. For digestibility assay, 60 piglets of
first four replications were considered, using chromium oxide as fed marker. At the end of
experimental period, an animal of each pen of first four replications was slaughtered for
histology analysis, digesta pH and organs morphometry. Specific contrasts of practical
importance were tested. No differences were found in performance data (P>.05). The treatments
did not show any effect (P>.05) on diarrhea incidence and on digesta pH. Energy digestibility
coefficient average of phytobiotic additives and sodium butyrate was higher (P=.07) than that of
phytobiotic+sodium butyrate. Organs morphometry showed that the average of treatments T2,
T3, T4 e T5 for weight:length ratio of small intestine was lower (P=.02) than that of control
treatment. The average of phytobiotic and sodium butyrate treatments for caecum relative weight
was lower (P=.09) than that of the phytobiotic+sodium butyrate treatment. For intestinal
histology of duodenum, the average of villous density (DV) of phytobiotic and sodium butyrate
treatments was higher (P=.06) than that of phytobiotic+sodium butyrate treatment. Piglets of
phytobiotic treatment showed higher DV (P=.02) than those of sodium butyrate treatment.
Jejunum DV average of treatments T2, T3, T4 e T5 was higher (P=.03) than that of control
treatment. Piglets of sodium butyrate treatment showed higher DV than those of phytobiotic
treatment (P=.08). Therefore, there was no evidence of natural phytobiotic and sodium butyrate
as growth promoters of weanling pigs fed complex diet with high digestibility raised in
experimental nursery. However, there are some indications that both phytobiotic and sodium
butyrate added individually to weanling pig diets, may improve energy digestibility and some
histology and morphometry traits.

Keywords: Butiric acid; Antimicrobials; Herbal extracts; Nutrition; Piglets
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1 INTRODUCAO

A tecnificacdo do sistema de producdo de suinos proporciona aumento de
desempenho e melhora da produtividade das matrizes pela reducdo do periodo de amamentacéo
para trés semanas. Em contrapartida, uma limitacdo séria da reducdo do periodo de amamentacao
€ 0 aumento do risco de diarréia apds o desmame, que provoca retardamento no crescimento e
aumento de mortalidade dos leitdes com custos adicionais com medicacdo (VIOLA; VIEIRA,
2003). A producdo animal faz uso de varios antimicrobianos em dosagens subclinicas,
constituindo-se no setor que lidera mundialmente o consumo desses produtos, pois promovem
resultados significativos no desempenho dos animais, melhorando os indices zootécnicos e
maximizando a produc¢do (COSTA; TSE; MIYADA, 2007).

Com a possibilidade da inducgdo de resisténcia bacteriana e da presenca de residuos de
antimicrobianos na carne, leite e ovos, a opinido publica tem forcado restricbes ao uso de
antimicrobianos como promotores de crescimento em varios paises e o continente europeu tem
liderado estas proibicbes. Com isso, surgiram restri¢cdes e novas regulamenta¢des quanto ao uso
de antibidticos e quimioterdpicos como aditivos de ra¢gdes. Na Unido Européia, a partir de 2006
foi banido o uso de qualquer antimicrobiano promotor de crescimento na producdo animal, sendo
permitido o uso de antibidticos e quimioterapicos somente com finalidade curativa. A pressdo
para a remogao de antimicrobianos das ra¢fes tem aumentado a busca por produtos alternativos
que garantam maximo crescimento dos animais sem afetar a qualidade do produto final
(OETTING, 2005). Entre essas alternativas, podem ser destacadas as enzimas, 0s probioticos, 0s
prebidticos, os aditivos fitogénicos e os acidos organicos.

A propriedade antiséptica das plantas medicinais e aromaticas e de seus extratos tem
sido observada desde a antiguidade, enquanto que as primeiras tentativas de caracterizar suas
propriedades em laboratorio datam de cerca de 1900. Com o passar do tempo, 0 pouco
conhecimento que se tinha sobre as plantas evoluiu devido, em grande parte, as modernas
técnicas laboratoriais, que levaram ao isolamento sistematico e caracterizacdo dos principios
ativos contidos nestas fontes vegetais (COSTA; TSE; MIYADA, 2007).

Os beneficios dos extratos vegetais para 0s animais podem estar relacionados ao
aumento das secrecdes digestivas, melhora da digestibilidade e absor¢do dos nutrientes,
modificagdo da microbiota intestinal, estimulacdo do sistema imune e atividades antibacterianas,

coccidiostaticas, anti-helminticas, anti-viral ou anti-inflamatéria e propriedades antioxidantes.
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Entretanto, ainda ndo esta claro o modo de agdo destes aditivos, e sua elucidacdo fornecerd a
base cientifica para estabelecer, com eficacia e seguranca, 0 seu modo de uso nas ragdes animais
(BRUGALLLI, 2003).

Os acidos organicos, por sua vez, caracterizados como acidos fracos e de cadeia
curta, sdo amplamente distribuidos na natureza como constituintes naturais de plantas ou tecidos
animais, mas também sdo obtidos por meio da fermentagdo de carboidratos predominantemente
no intestino grosso de suinos. Antes de serem empregados como acidificantes de dietas, 0s
4cidos organicos jA eram conhecidos como efetivos conservantes. Sua agdo bacteriostatica
priméria (inibicdo ou retardamento do crescimento de cepas selecionadas) ocorre pela reducao
do pH da dieta, promovendo a conservacgao da mesma (SILVA, 2002).

Assim como 0s extratos vegetais, o sucesso do uso de &cidos organicos em dietas de
suinos requer um entendimento de seus modos de agdo. Embora algumas hipoteses tenham sido
propostas, seus modos de a¢do ndo foram, até agora, totalmente esclarecidos. Considera-se
primeiramente que 0s &cidos organicos e seu sais baixem o pH gastrico, resultando em aumento
do tempo de retencdo gastrica e em um aumento da atividade de enzimas proteoliticas. Podem,
também, reduzir a capacidade tamponante da dieta, inibir a proliferacdo e/ou colonizacdo de
microrganismos indesejaveis tanto nas matérias primas e rag@es, quanto no trato gastrintestinal
dos animais, atuar sobre a fisiologia da mucosa, servir como substrato no metabolismo
secundario e promover um aumento da disponibilidade dos nutrientes da dieta melhorando a
digestdo, a absorc¢do e a retencdo dos mesmos (PENZ JR.; SILVA; RODRIGUES, 1993; SILVA,
2002).

Estes aditivos vém sendo testados nas dietas de suinos como potenciais alternativas
aos antibidticos e quimioterpicos, todavia, muitas questdes a respeito de sua eficacia necessitam
ser esclarecidas. Portanto, este trabalho teve como objetivo comparar e avaliar os efeitos de
aditivos fitogénicos, butirato de sédio (um sal de &cido orgéanico) e até mesmo a colistina no
desempenho, histologia do epitélio intestinal, pH estomacal, intestinal e cecal, morfometria de
6rgdos, digestibilidade aparente dos nutrientes e frequéncia de diarréia de leitdes recém-

desmamados.
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2 DESENVOLVIMENTO

2.1 Revisdo Bibliografica
2.1.1 Desenvolvimento do trato digestorio de leitdes recém-desmamados

Durante o periodo pds-natal e nos dias posteriores ao desmame, o leitdo passa por
varios desafios e diferentes situacdes de estresse, incluindo fatores psicoldgicos, nutricionais
(adaptacdo a dieta solida), ambientais (diferentes temperaturas e instalagdes), sanitarios
(presenca de microrganismos patogénicos) e imunoldgicos (a imunidade ativa estd em
desenvolvimento e a imunidade passiva é limitada) (VIOLA; VIEIRA, 2003).

O desmame dos suinos esta relacionado com a redu¢do no consumo de alimentos,
reduzido ou nenhum ganho de peso, frequentes diarréias, morbidez e morte. As desordens
digestivas e consequente comprometimento no desempenho, observados nesse periodo, também
refletirdo no desenvolvimento animal durante as fases de crescimento e terminacdo (VIOLA,
VIEIRA, 2003).

A tecnificagdo da produgdo de suinos proporciona aumento de desempenho e melhora
da produtividade das porcas pela reducdo do periodo de amamentacdo (COSTA, 2005). A
imaturidade digestiva, a insuficiente secrecdo acida juntamente com os fatores estressantes do
desmame resultam em ma absorcao de nutrientes, distdrbio no balan¢o da microbiota intestinal,
altos custos com medicamentos e baixo desempenho (ETHERIDGE; SEERLEY; HUBER, 1984;
VIOLA,; VIEIRA, 2003).

Nesse periodo de transicdo, sdo observadas alteracfes histoldgicas e bioquimicas no
intestino delgado. As vilosidades sdo encurtadas (atrofiadas) e perdem sua forma de “dedo”,
apresentando o formato de “lingua” ou “folha”. As criptas se tornam mais profundas
(hiperplasia) e a relagdo altura de vilosidade/profundidade de cripta é diminuida, acarretando em
reduzida capacidade de digestao e absor¢do de nutrientes (McCCRACKEN et al., 1999). A atrofia
das vilosidades ap6s a desmama é provocada por maior taxa de perda celular ou redugdo na taxa
de renovagdo celular. Se ocorrerem encurtamentos de vilosidades por maior taxa de perda
celular, isto estd associado com maior producdo de células nas criptas e, conseqiientemente,

maior profundidade das mesmas. Todavia, a atrofia das vilosidades pode também ser devido a
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menor taxa de renovacdo celular, que é resultado da reducdo da divisdo celular nas criptas. As
principais mudancas sdo observadas 3 a 7 dias pds-desmame, com reducdo de 25 a 59% na altura
dos vilos e aumento de 10 a 144% na profundidade de cripta (MOLLY, 2001).

O encurtamento dos vilos ao desmame afeta o desempenho animal, direta e
indiretamente. A proteina e a energia da dieta serdo direcionadas para regeneracdo das
vilosidades ao invés da produgdo de carne (efeito indireto), enquanto que os vilos danificados
prejudicam os processos de digestdo e absorcdo (efeito direto) e, consequentemente, menos
nutrientes sdo utilizados para o desenvolvimento animal.

Uma complicacdo a mais verificada nesta fase de pds-desmama é o desenvolvimento
natural do sistema enzimatico. Enquanto a atividade da lactase reduz, outras enzimas sao
secretadas em funcdo da composicdo da dieta sdlida. As diferentes enzimas necessitam de
diferentes condi¢des para desempenho 6timo (VIOLA; VIEIRA, 2003). O estbmago é o primeiro
sitio de digestdo protéica, devendo apresentar pH baixo (de 2,0 a 3,5) para ativacdo da pepsina,
iniciando a digestdo da proteina e diminuindo assim a passagem de substrato a outras por¢des do
intestino delgado. Ocorrem dois tipos de secre¢bes no estdbmago dos suinos, uma alcalina
proveniente da regido do cérdia, secretada principalmente a noite e uma secrecdo acida que
contém enzimas proteoliticas nas regides fundica e pilérica, produzida em grande quantidade
apos a ingestdo de alimentos (VIOLA; VIEIRA, 2003) . A presenca do alimento no estémago
aumenta o pH e, através de estimulos nervosos e hormonais, induz a secrecdo de acido cloridrico
(HCI), produzido pelas células parietais do estdbmago e responsével pelo abaixamento do pH
estomacal, promovendo a digestdo de peptideos e estabelecendo uma barreira contra a entrada de
microrganismos patogénicos, além de promover maior disponibilizacdo de minerais. A auséncia
de alimento no intestino promove mudancas morfoldgicas adversas, sendo o consumo de racdo
fator primordial para a manutencdo da estrutura e da funcéo intestinal (McCRACKEN et al.,
1999).

A digestdo incompleta e 0 quimo pouco acidificado ndo ativa completamente a
secrecdo enddcrina de secretina e colecistoquinina pela parede do duodeno. Isto poderéd
prejudicar a secrecdo exdcrina do pancreas (tripsina, amilase, lipase, etc.), das glandulas de
Briinner (bicarbonato de sddio), do figado (sais biliares) e da propria parede do intestino delgado
(maltase, sacarase, aminopeptidases, etc.) (LINDEMAN, 1986 apud UTIYAMA, 2004).
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Uma ma digestdo de carboidratos e proteinas possibilita o crescimento de patégenos,
principalmente no célon, resultando no imbalanco entre a microbiota. Com isso, bactérias
patogénicas poderdo prevalecer em todo o intestino e produzir toxinas prejudiciais & mucosa
intestinal (aminas como cadaverina, putrescina, histamina, entre outras). Estas causam irritacfes
na parede intestinal e afetam as vilosidades, refletindo em prejuizo para o animal (MOLLY,
2001).

A permeabilidade do intestino delgado também é prejudicada no periodo poés-
desmame, influenciando negativamente na digestibilidade dos nutrientes. Os efeitos cumulativos
destas mudancas séo responsaveis por reduzir a capacidade digestiva e absortiva e 0 consumo de
racdo neste periodo. E sabido que a quantidade de alimento ingerida no pés-desmame ird
influenciar na altura das vilosidades e na profundidade das criptas, embora outros fatores como a
forma da dieta e ingredientes especificos estdo envolvidos (PLUSKE et al., 2003).

Os problemas enfrentados pelos leitdes recém-desmamados podem ser minimizados
com a utilizacao de ingredientes mais digestiveis e menos agressivos ao trato digestorio e/ou
com a utilizacao de aditivos promotores de crescimento na dieta visando melhorar o desempenho

e a produtividade dos animais.

2.1.2 Aditivos - Microingredientes promotores de crescimento

Segundo o Compéndio Brasileiro de Alimentacdo Animal (1998), microingrediente é
toda substdncia ou mistura de substéncias intencionalmente adicionadas aos alimentos para
animais com finalidade de conservar, intensificar ou modificar suas propriedades desejaveis ou
suprimir as propriedades indesejaveis e que seja utilizado sob determinadas normas.

Para que uma substancia ou grupo de substancias quimicas seja classificada como
microingrediente de alimentagdo, certos principios devem ser atendidos de maneira que
contribuam para que um sistema de producdo animal possa ser qualificado como sustentavel. Sdo
eles: melhorar o desempenho zootécnico, ndo apresentar resisténcia cruzada com outros
microingredientes de alimentagdo, permitir a manutencdo da microbiota gastrintestinal, ndo ser
toxico aos animais e aos seres humanos nas dosagens recomendadas, ndo ser mutagénico ou
carcinogénico e ndo apresentar efeitos deletérios ao meio ambiente (LIMA, 1999).

Os microingredientes sdo classificados em 13 grupos quanto a sua natureza e fungéo

(acidificantes, adsorventes, aglutinantes, anticoccidianos, antifngicos, antioxidantes,
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conservantes, aromatizantes/palatabilizantes, corantes, enzimas, pigmentantes, probidticos e
promotores de crescimento e/ou eficiéncia alimentar) e divididos em trés classes de acordo com
seu modo de acdo especifico ou caracteristica funcional: pro-nutrientes, coadjuvantes de
elaboracdo e profilaticos (COMPENDIO BRASILEIRO DE ALIMENTACAO ANIMAL,
1998).

O termo pré-nutriente indica que os microrganismos podem favorecer a utilizagdo dos
nutrientes dietéticos pelos animais, melhorando a sua eficiéncia de utilizacdo e proporcionando
melhor desempenho. O termo coadjuvantes de elaboracdo indica que o microingrediente pode ter
efeito sobre as caracteristicas fisicas dos ingredientes ou da racdo tais como odor, cor,
consisténcia, conservacéo, etc. O termo profilaticos indica aqueles microingredientes usados com
a finalidade de prevenir a oxidagdo e destrui¢do de vitaminas, a ocorréncia de enfermidades ou a
intoxicacdo causadas por microrganismos patogénicos (LIMA, 1999).

Os antimicrobianos sdo os promotores de crescimento e de eficiéncia alimentar de
uso mais generalizado na producdo animal. Estes incluem os antibiéticos (substancias produzidas
por fungos, leveduras ou bactérias) e os quimioterapicos (substéncias produzidas por sintese
quimica, com acdo semelhante aos antibidticos). Estes aditivos antimicrobianos vém sendo
utilizados desde meados do século XX, melhorando o desempenho animal, reduzindo a
propagacdo de doencas e permitindo aos animais demonstrarem seu potencial genético
(BUTOLO, 1999). Séao, portanto, uma ferramenta importante para permitir uma produtividade
adequada a animais criados sob condi¢fes cada vez mais intensivas (MENTEN, 2003).

A utilizacdo dos antimicrobianos em baixas dosagens em ra¢des animais inibe o
metabolismo bacteriano e reduz a competicdo direta pelos nutrientes entre a bactéria e o
hospedeiro, além de diminuir a producdo microbiana de metabdlitos, como aminas, amdnia e
endotoxinas que afetam o epitélio intestinal, os quais impedem a absorcdo de nutrientes
(BUTOLO, 1999). Porém, de maneira geral, os aditivos ndo séo eficazes o tempo todo e ndo

substituem ineficiéncias tais como boas regras de manejo, higiene, sanidade e alimentacao.

2.1.2.1 Modos de acao dos antimicrobianos promotores de crescimento

Desde o inicio da utilizagdo dos antimicrobianos como promotores de crescimento,
em meados do século XX, foram realizados muitos estudos na tentativa de elucidar seu

mecanismo de acao. Apesar das vérias hipoteses propostas até hoje, hd apenas sugestdes de
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como eles atuam. O Unico aspecto de concordancia geral é que os antimicrobianos agem sobre a
microbiota como bactericidas (promovendo a morte do agente) ou bacteriostaticos (promovendo
a parada do seu crescimento e reproducgdo). Estes efeitos podem ser por interferéncia na sintese
da parede celular, alteragBes na permeabilidade da membrana citoplasmatica, interferéncias na
replicacdo cromossdmica e na sintese protéica celular (MELLOR, 2000; TAVARES, 1990).

Os antimicrobianos apresentam efeito direto sobre o metabolismo do animal,
aumentando a atividade das enzimas citosolicas, ativando aminoécidos e incorporando-0s as
proteinas do figado. Este efeito promove uma melhora direta na performance animal (MENTEN,
1995).

Outro modo de acdo consiste no efeito bactericida ou bacteriostatico dos
antimicrobianos sobre os microrganismos patdgenos que competem pelos nutrientes com o
hospedeiro e que podem causar doencas subclinicas, prejudicando o crescimento animal. Estes
microrganismos inativam enzimas pancreéticas e metabolizam a proteina dietética, produzindo
amdnia e aminas biogénicas, substancias estas altamente nocivas ao epitélio intestinal. Estes
efeitos propiciam maior digestibilidade protéica, alteracdes benéficas nos érgdos digestdrios e,
consequentemente, melhor salde intestinal com maior desenvolvimento das vilosidades e menor
profundidade das criptas (BUTOLO, 1999). Além disso, possivelmente reduzem a irritacdo
devido a diminuicdo na quantidade de microrganismos aderidos ao intestino que produzem
toxinas e, consequentemente, a espessura € a massa do epitélio intestinal (ANDERSON et al.,
1999), levando a crer que o animal necessitard de uma menor quantidade de nutrientes
(aminoacidos e energia, principalmente) para a manutencdo dos tecidos do trato gastrintestinal
(HENRY; AMMERMAN.; CAMPBELL, 1987; LIMA, 1999).

Os agentes antimicrobianos podem, também, promover maior aproveitamento do
alimento (FREITAS, 1992), alteracdes na composi¢do microbiana (MENTEN, 2003) e no perfil
e quantidade de &cidos graxos volateis produzidos no intestino (MANZANILLA et al., 2004).

2.2 LimitacOes ao uso de aditivos antimicrobianos na producéo animal

Antibidticos e quimioterapicos tém sido amplamente utilizados na producdo animal
desde sua descoberta, viabilizando as criagdes intensivas com melhoria nas taxas de crescimento,
possibilitando aos animais desempenharem seu potencial genético (MELLOR, 2000), na

eficiéncia alimentar, diminuindo a mortalidade e a morbidade devido a infec¢fes clinica e
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subclinica (FUKAYAMA, 2004) e melhorando a performance reprodutiva (CROMWELL,
1999).

Os antibidticos foram primeiramente utilizados na medicina humana e veterinaria
como curativos, sendo pouco utilizados como promotores de crescimento na alimentacdo animal,
uma vez que poderiam transferir resisténcia bacteriana para espécies patogénicas em animais e
humanos. No final do século XX, foi estimado que 90% dos antimicrobianos utilizados na
agricultura mundial eram fornecidos aos animais como promotores de crescimento, em doses
subclinicas, ou como agentes profilaticos no tratamento de infeccBes. No entanto, eles ainda
eram trés vezes menos utilizados nos animais do que na medicina humana (MELLOR, 2000).

Recentemente, a populagdo mundial tem se alarmado com uma possivel resisténcia
cruzada para bactérias patdgenas aos humanos. A Unido Européia (UE) tem banido os
antimicrobianos como promotores de crescimento das ragdes, sendo que a Suécia, a Dinamarca e
a Finlandia foram os primeiros paises a proibirem a utilizacéo destes na alimentagdo animal. Em
janeiro de 2006, toda a UE proibiu na producdo animal o uso dos antibiéticos e quimioterapicos
como promotores de crescimento, sendo permitidos apenas com o proposito curativo. As
principais contestacbes em relacdo a utilizacdo dos aditivos, relacionadas com potenciais
impactos na satde publica, podem ser agrupadas em trés categorias (SONCINI, 1999):

1) Presenca de residuos na carne, leite ou ovos. Estes residuos podem ser os préprios aditivos
ou seus metabdlitos que se acumulam nos tecidos e ndo sdo excretados antes da
transformacdo do animal ou de seus produtos em alimentos;

2) Inducdo de resisténcia cruzada para bactérias patdgenas aos humanos. A utilizacdo
prolongada e massiva de grupos de antimicrobianos como promotores de crescimento
pode provocar uma selecdo de estirpes resistentes dentro de grupos de bactérias que séo
patégenas primarias ou oportunistas para humanos;

3) Uso de aditivos que podem provocar agressao ao meio ambiente. Alguns produtos podem
ser excretados pelos animais e, via adubo ou dejetos, contaminam solo e &gua.

E importante ressaltar que, na pratica, nada foi constatado ou comprovado
cientificamente sobre a possivel resisténcia bacteriana cruzada entre humanos e animais. Na
maioria dos casos trata-se mais de uma atitude cautelar, faltando evidéncias que sustentem a
validade de uma proibicdo. Sabe-se também que paises, que decidiram retirar o uso de

antibidticos e quimioterapicos, como promotores de crescimento animal, enfrentam dois
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importantes problemas: o aumento do custo de producdo e o aumento exacerbado do uso dos
antimicrobianos no controle de doengas clinicas, antes sob controle nas popula¢des animais
(SONCINI, 1999). E certo que, uma vez que os antimicrobianos utilizados na producio animal
sdo também utilizados na medicina humana, podem surgir riscos de desenvolvimento de
resisténcia bacteriana. Porém, tem-se observado, também, uma utilizacdo indiscriminada de
antibidticos pela populacdo humana mundial e, nesse caso, bactérias podem se tornar mais
resistentes e comprometerem o efeito dos antimicrobianos.

Muitas sdo as proibicdes impostas pela UE frente aos paises produtores e
exportadores de produtos de origem animal. Os demais paises, tanto do oriente quanto do
ocidente, exportadores destes produtos para 0s paises europeus, tiveram que se adaptar as novas
restricdes e regulamentacBes e buscar alternativas para minimizar o impacto da retirada dos
antimicrobianos das ragcBes como promotores de crescimento. Estas alternativas incluem os

probidticos, prebidticos, enzimas, nucleotideos, aditivos fitogénicos e &cidos organicos.

2.3 Aditivos Fitogénicos

Os aditivos fitogénicos sdo comumente definidos como compostos derivados de
plantas incorporados as dietas animais com o intuito de promover melhor desempenho e melhor
qualidade dos produtos obtidos destes animais. S&o classificados de acordo com as suas origens €
processamentos em: extratos, condimentos, éleos essenciais (compostos lipofilicos extraidos por
vaporizacdo ou destilacdo a alcool) e oleoresinas (compostos extraidos por solventes nédo
aquosos) (WINDISCH et al., 2007).

Com as modernas técnicas laboratoriais foi possivel isolar e caracterizar os principios
ativos contidos nestas fontes vegetais. Principios ativos sdo componentes quimicos, presentes em
todas as partes das plantas ou em partes especificas, que conferem as plantas medicinais alguma
atividade terapéutica (MARTINS et al., 2000). Sdo moléculas de baixo peso molecular oriundas
do metabolismo secundario dos vegetais.

Os principios ativos variam muito em concentracdo e em atividade antibacteriana, de
uma espécie botanica para outra, porém poucos tém uma acdo antibacteriana per se e em
concentracdo suficiente para mostrar efeitos semelhantes aos antibidticos promotores de
crescimento (BRUGALLI, 2003). Estes compostos sdo produzidos como um mecanismo de

defesa da planta contra fatores externos, tais como estresse fisioldgico (falta de &gua ou
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nutriente, por exemplo), fatores ambientais (variagdes climéticas) e protecdo contra predadores e
patégenos (OETTING, 2005).

O conteldo destas substéncias ativas presentes nos aditivos fitogénicos varia
consideravelmente em funcdo da parte da planta utilizada (sementes, folhas, caule, raiz ou
casca), origens geogréficas, estdgio de maturidade, método e duracdo de conservacdo e
armazenamento e método de extragdo (WINDISCH et al., 2007). Estas substancias geralmente
ndo se encontram em estado puro na planta, mas sob a forma de complexos, cujos diferentes
componentes se completam e reforcam sua agéo sobre o organismo.

Pesquisas recentes tém demonstrado a existéncia de um efeito sinérgico entre os
principios ativos primarios e secundarios das plantas. Os componentes secundarios, principios
ativos encontrados em pequenas concentragdes, atuariam como potencializadores dos compostos
priméarios (KAMEL, 2000). No entanto, também podem ser observados efeitos antagdnicos entre
0s principios ativos presentes nos compostos fitogénicos, assim como entre os diferentes aditivos
promotores de crescimento animal. Alguns par@metros devem ser considerados para que se tenha
um controle no balango entre o sinergismo e 0 antagonismo, assim como a salide e o0 crescimento
animal vs a toxicidade que os aditivos possam apresentar, refletindo diretamente no desempenho
animal (MELLOR, 2000).

A elucidacdo do modo de acdo fornecera a base cientifica para estabelecer a eficécia e
seguranga destes aditivos, permitindo assim, desenvolver estratégias de longo prazo na
formulagdo de racGes especificas. Somente assim, a inddstria e os consumidores serdo
beneficiados quanto ao potencial destes produtos e passardo a utiliz&-los como pratica padréo,
como fizeram no passado com os antibi6ticos e quimioterdpicos promotores de crescimento
(BRUGALLLI, 2003).

2.3.1 Modos de acéo dos aditivos fitogénicos

Dentre os possiveis mecanismos de acdo dos aditivos fitogénicos no organismo
animal, podem-se citar alteracdes na microbiota intestinal (DORMAN; DEANS, 2000), aumento
na digestibilidade e absor¢do de nutrientes (OETTING et al., 2006), absorcdo de nitrogénio
(GILL, 2001 apud ALCICEK; BOZKURT; CABUK, 2004), melhora da resposta imune
(BARAK et al., 2001 apud NAMKUNG et al., 2004), modificagdes morfo-histolégicas do trato
gastrintestinal (UTI'YAMA, 2004) e atividade antioxidante (BOTSOGLOU et al., 2002b, 2004).
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E importante ressaltar que, na pratica, a maioria dos extratos vegetais deveria ser incluida em
altissimas doses para ter o mesmo efeito bactericida ou bacteriostatico observado in vitro.
Portanto, no animal, o modo de agdo e local de atuacdo dos componentes ativos presentes nos
aditivos fitogénicos (fitocomponentes ou fitomoléculas) sdo dependentes de sua estrutura,
metabolismo e do nivel de inclusdo (BRUGALLI, 2003).

O grande desafio na utilizacdo dos fitogénicos, como alternativa ao uso dos
antimicrobianos, estd na identificacdo e avaliagdo dos efeitos exercidos pelos diferentes
componentes presentes nestes aditivos sobre o organismo animal (KAMEL, 2000). Esta é uma
busca que esta apenas comecando, principalmente se levar em conta que os antibidticos e
quimioterdpicos passaram por décadas de desenvolvimento e testes, antes de serem aprovados e

utilizados como promotores de crescimento na producdo animal (OETTING, 2005).
2.3.1.1 Atividade antimicrobiana

Extratos de plantas e seus metabdlitos sdo bem conhecidos por exercerem efeito
antimicrobiano, in vitro, contra diversos patogenos de animais e de alimentos (ARAUJO; LEON,
2001; ESSAWI; SROUR, 2000; HARRIS et al., 2001; KARANIKA; KOMAITIS; AGGELIS,
2001; NASCIMENTO et al., 2000; OZER et al., 2007; SALVAT et al., 2001; Sl et al., 2006;
SRINIVASAN et al.,, 2001; VIEIRA et al., 2001). Eles possuem efeito bactericida e
bacteriostadtico dose dependente sobre os microrganismos (virus, bactérias, fungos e
protozoarios).

Pesquisas baseadas no método de CIM (Concentracao Inibitéria Minima, como indice
de eficiéncia bacteriostatica) demonstraram que 0s extratos vegetais possuem efeitos muito
proximos aos antibidticos disponiveis no mercado (KAMEL, 2000). Porém, necessitam ser
adicionados em concentracOes elevadas para demonstrarem seus efeitos (BURT, 2004). Testes
tém demonstrado que ndo somente os extratos, mas também seus principios ativos podem ter
amplo espectro de acdo bactericida in vitro. O mecanismo pelo qual a maioria dos aditivos
fitogénicos exerce seu efeito antibacteriano € atuando na estrutura da parede celular bacteriana,
desnaturando e coagulando as proteinas. Mais especificamente, os 6leos essenciais atuam
alterando a permeabilidade da membrana citoplasmatica aos ions de hidrogénio (H") e potéssio
(K"). A alteracio da permeabilidade aos ions conduz & interrupcio dos processos essenciais da

célula como transporte de elétrons, translocacdo de proteinas, passos da fosforilagdo e outras
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reacbes dependentes de enzimas, resultando em perda do controle quimiosmdtico e,
consequentemente, na morte bacteriana (DORMAN; DEANS, 2000). De acordo com estes
autores, o rompimento das paredes celulares das bactérias se deve ao carater lipofilico dos 6leos
essenciais que se acumulam nas membranas. As bactérias gram-negativas possuem uma
membrana externa que contém lipossacarideos, formando uma superficie hidrofilica que cria
uma barreira & permeabilidade das substancias hidrofébicas como os 6leos essenciais. Isto
poderia explicar a frequente resisténcia das bactérias gram-negativas ao efeito antimicrobiano de
alguns 6leos essenciais (CHAO et al., 2000 apud BRUGALLI, 2003) em relagcdo as bactérias
gram-positivas (OETTING, 2005). Outros mecanismos de acdo podem estar relacionados a
prejuizos na absor¢do de nutrientes, sintese de DNA, RNA e proteinas pelas células bacterianas
(LAMBERT et al., 2001).

Os efeitos dos fitogénicos sobre os microrganismos tém sido comprovados in vitro.
Alguns estudos in vivo com frangos (JAMROZ et al., 2003, 2005) e com suinos (HAGMULLER
et al., 2006; JUGL-CHIZZOLA et al., 2005) demonstram o potencial antimicrobiano dos
fitogénicos em substituir os antibiéticos e os quimioterapicos das ragdes. Porém, as pesquisas
sdo, ainda, escassas e pouco conclusivas, necessitando de mais estudos para comprovar seu

verdadeiro potencial.

2.3.1.2 Influéncia na palatabilidade da dieta e nas fun¢es intestinais

Os aditivos fitogénicos sdo frequentemente utilizados nas dietas animais com o
intuito de melhorar a palatabilidade e principalmente a performance produtiva. No entanto,
estudos testando a palatabilidade das dietas com a adicdo de fitogénicos sdo ainda muito
limitados.

O que comumente tem se pesquisado € o consumo de racdo e o ganho de peso,
através dos ensaios de desempenho. Alguns trabalhos tém relatado uma reducdo na
palatabilidade da dieta através da inclusdo de 6leos essenciais (SCHONE et al., 2006), onde a
explicacdo para a piora no consumo se relacionaria com o alto nivel de inclusdo dos 6leos
essenciais nas dietas. Estes podem apresentar odores fortes ou até mesmo um sabor acentuado
quando em concentracdes elevadas nas racbes. Por outro lado, h& registros de melhora no
consumo de racdo (COSTA; TSE; MIYADA, 2007), uma vez que os fitogénicos, em doses

menores, influenciam o flavour e a palatabilidade, sendo um atrativo a mais para o maior
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consumo dos animais. O efeito inicial da adicdo de fitogénicos na alimentacdo de suinos é a
estimulacdo do apetite. O aroma destes aditivos pode estimular os nervos olfatérios e as papilas
gustativas, interferindo positivamente no consumo de racao.

Os aditivos fitogénicos apresentam também grandes beneficios no trato digestivo,
como por exemplo, efeitos laxativos e na prevencdo de flatuléncias, estimulacdo de secrecBes
digestivas, bile e mucos e aumento na atividade enzimatica (PLATEL; SRINIVASAN, 2004).

Muitos aditivos possuem componentes ativos que aumentam a secre¢do das glandulas
salivares e dos sucos gastricos e pancreaticos (MELLOR, 2000). A capsaicina, componente ativo
do Capsicum annum (pimenta vermelha), tem-se mostrado eficiente em estimular a salivacao
(producdo de amilase) (PLATEL; SRINIVASAN, 1996; WANG; BOURNE, 1998) e aumentar a
secrecdo de enzimas pancredticas e intestinais em animais ndo-ruminantes (BRUGALLI, 2003).
Outro principio ativo, o cinamaldeido, principal componente do Cinnamonum spp (canela)
apresentou acdo estimulante sobre as enzimas pancredticas (WANG; BOURNE, 1998) e
aumentou o tempo de retencdo do alimento no estémago por ter reduzido a motilidade gastrica
em suinos (MANZANILLA et al., 2004). Como consequéncia, 0 aumento na atividade das
enzimas, que participam do processo de digestdo, promove melhora na digestibilidade e
disponibilidade dos nutrientes (BRUGALLI, 2003).

Com o aumento das secrecdes gastricas, ocorre queda no pH do estdmago, havendo
maior atividade da pepsina. A maior produgdo de suco pancredtico leva & maior atuacdo de
enzimas contribuindo para maior digestdo. O mecanismo mais estudado na tentativa de explicar
a melhora da digestibilidade é o efeito na producdo de enzimas e secre¢fes intestinais. Porém,
este ndo é o Onico mecanismo que possa estar envolvido. A modulagdo da microbiota e a
manutencdo da integridade do epitélio intestinal podem ser importantes efeitos dos extratos
vegetais, como acontece com outros promotores de crescimento (UTIYAMA, 2004).

Durante o processo de digestdo, radicais de oxigénio (radicais superdxidos) podem
ser produzidos através de reacOes de oxidacdo, processo conhecido como autoxidacdo. Tais
radicais de oxigénio reativos podem atacar a superficie da mucosa intestinal, prejudicando a
absorc¢do de nutrientes. O cinamaldeido otimiza a atividade antioxidante das enzimas superéxido
dismutase, glutationa S-transferase e catalase (DHULEY, 1999 apud BRUGALLI, 2003). Este

complexo enzimatico é responsavel por converter os radicais superdxidos em agua e oxigénio
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molecular, mantendo assim a saude intestinal, 0 que possibilita maior capacidade de absorcéo
pelas microvilosidades (COSTA, 2005).

Os aditivos fitogénicos podem, também, estimular a secre¢cdo de muco, tanto no
estdmago quanto no intestino. Este efeito impede a adesdo de patdgenos e contribui para a
estabilizacdo de uma microbiota favoravel, protegendo as vilosidades intestinais e,
consequentemente, melhorando a digestdo e a absorcdo dos nutrientes (JAMROZ et al., 2005,
2006).

2.3.1.3 Atividade antioxidante

A oxidagdo lipidica de carnes e produtos carneos leva a formagdo de aroma
desagradavel, diminui a seguranca e a qualidade do alimento pela formacdo de produtos
potencialmente toxicos e outros compostos, durante o processamento e cozimento, e diminui a
aceitacdo do produto por parte do consumidor (LEE; SHIBAMOTO, 2002). Nos ultimos anos, o
uso de aditivos fitogénicos como antioxidantes naturais tem atraido o interesse por parte da
indUstria por apresentarem grande capacidade antioxidante (RACANICCI et al., 2004), sendo
adicionado as carnes e produtos carneos ou substituindo produtos sintéticos como o BHT (butil-
hidroxitolueno) e BHA (butil-hidroxianisol), antioxidantes amplamente utilizados nas ra¢es dos
animais.

O oxigénio ¢ essencial para o0 metabolismo, crescimento e vida dos animais e plantas,
porém, € também responsavel por reacOes incontroladas de oxidacdo, conhecidas como
autoxidacdo. Estas reacBes sdo responsaveis pela destruicdo de importantes moléculas presentes
nos ingredientes das dietas e por danos provocados nos tecidos celulares dos organismos Vivos.
A autoxidagdo é responsavel pela formacao das espécies reativas de oxigénio (ROS) que levam a
uma grande variedade de doenc¢as (KAMEL, 2000).

A atividade antioxidante dos 0leos essenciais esta relacionada, principalmente, com a
presenca de compostos fendlicos. No entanto, outros compostos, como os flavonodides (presentes
no orégano e tomilho) e terpendides (como timol, carvacrol e eugenol, principios ativos do
tomilho, orégano e cravo, respectivamente) protegem alimentos, células e tecidos contra o efeito
deletério das reagcdes de autoxidacdo. Estes compostos podem interceptar e neutralizar radicais
livres e outros intermedidrios da oxidacdo e quelatar ions de Fe e Cu, impedindo a propaga¢édo do
processo de oxidacdo (HUI, 1996 apud OETTING, 2005; KAMEL, 2000). Oleos essenciais,
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depois de absorvidos, entram no sistema circulatério, sendo primeiramente distribuidos e
posteriormente retidos nos tecidos em pequenas concentragdes, mas suficiente para desenvolver
sua atividade antioxidante (BOTSOGLOU et al., 2004).

Apesar de possuirem atividade antioxidante, alguns fitogénicos apresentam
compostos com aroma extremamente acentuado, como, por exemplo, o eugenol (cravo), o timol
(tomilho) e o carvacrol (orégano). Desta forma, eles ndo devem ser adicionados em grandes
quantidades nos alimentos, uma vez que podem influenciar o sabor do produto final (MADSEN;
BERTELSEN; SKIBSTED, 1997), limitando seu uso como agentes antioxidantes em certos
produtos.

Vérios estudos in vitro tém investigado a acdo antioxidante dos fitogénicos e
resultados satisfatérios tém sido observados (JUNTACHOTE et al., 2006; MARIANNE;
MARCHEN; LEIF, 2007; RACANICCI et al.,, 2004, 2008; R@DTJER; SKIBSTED;
ANDERSEN, 2006). Assim, uma nova linha de pesquisa tem surgido para avaliar se o efeito
antioxidante na carne pode ser aumentado pela suplementacdo de extratos vegetais e 6leos
essenciais na dieta dos animais. A suplementacdo de dietas animais com extratos de alecrim e
sélvia tem mostrado efeitos positivos contra a oxidagdo lipidica em carnes de frango (KAMEL,
2000). Outros trabalhos, com diferentes extratos vegetais, tém comprovado este efeito
(BOTSOGLOU et al., 2002a, 2002b, 2003a, 2003b, 2004; PAPAGEORGIOU et al., 2003;
YOUNG et al.,, 2003), contribuindo para uma maior vida 0til de produtos carneos e,
consequentemente, maior seguranca alimentar.

Lopez-Bote et al. (1998), estudando a adicdo de extratos de salvia e alecrim na dieta
de frangos de corte, encontraram alteracbes na composicdo dos &cidos graxos no organismo
destes animais, aumentando a porcentagem de 4&cidos graxos polinsaturados (PUFA),
predispondo o organismo animal as reacdes de oxidacdo. Contudo, fendis, carotendides e
flavonoides, presentes em elevadas concentragdes nestas plantas, protegem células e tecidos
contra os efeitos deletérios das ROS, nos mesmos niveis que os tocoferdis encontrados na
vitamina E (KAMEL, 2000), compensando o aumento dos PUFA’s no organismo animal.

A suplementac¢do das dietas com fitogénicos tem mostrado ser uma estratégia simples
e conveniente para introduzir antioxidantes naturais nos fosfolipidios das membranas, onde eles
devem inibir eficientemente reacbes de oxidagdo, preservando assim o produto carneo
(LAURIDSEN; BUCKLEY; MORRISSEY, 1997; MORRISSEY et al., 1994 apud
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BOTSOGLOU et al., 2004). No entanto, mais estudos devem ser realizados para comprovar tal
atividade, contribuindo ndo s6 com o desempenho animal, mas também com a industria

processadora de carnes.

2.3.1.4 Outros efeitos dos aditivos fitogénicos

Na literatura, é possivel encontrar melhoras no desempenho de suinos quando estes
receberam aditivos fitogéncos como promotores de crescimento (ALCICEK; BOZKURT;
CABUK, 2003; BRUGALLLI, 2003; KAMEL, 2000).

Os fitogénicos podem promover, tambem, efeitos benéficos na populagéo microbiana
gastrintestinal, controlando microrganismos patdgenos. Isto possibilita aos animais maior
resisténcia as desordens digestivas, principalmente em leitdes recém-desmamados ou no inicio
da vida produtiva dos frangos de corte. Com uma maior saude intestinal, os animais sdo menos
expostos a toxinas microbianas e a outros metabdlitos microbianos indesejaveis como amonia e
aminas biogénicas. Consequentemente, estes aditivos promotores de crescimento ajudam os
animais na resposta imune durante situagdes criticas e melhoram a disponibilidade de nutrientes
essenciais para a absorcdo, possibilitando melhor exploracdo do potencial genético animal para
crescimento (WINDISCH et al., 2007).

Mudancas morfoldgicas nos tecidos gastrintestinais sugerem efeitos benéficos dos
fitogénicos no trato digestdrio, entretanto, a literatura disponivel ndo apresenta resultados
consistentes. Ha uma grande divergéncia no efeito dos aditivos fitogénicos sobre as vilosidades
intestinais, onde eles podem atuar melhorando a salde intestinal, com maior altura das
vilosidades (MANZANILLA et al., 2004) ou influenciando negativamente este pardmetro
(OETTING et al., 2006).

Uma possivel melhora na capacidade digestiva do intestino delgado é considerado
um efeito indireto dos aditivos fitogénicos em estabilizar a microbiota intestinal. Um aumento
na digestibilidade pré-cecal reduz o fluxo de matéria fermentével no intestino e diminui o
crescimento microbiano pds-ileal e a excrecdo de massa bacteriana nas fezes. Por ser
representativa a participacdo da proteina bacteriana na proteina total das fezes, aumento na
capacidade digestiva pré-cecal deve resultar indiretamente em aumento na digestibilidade
aparente da proteina da dieta. Esta observacdo da suporte para a hip6tese de que os aditivos

fitogénicos devem estabilizar as funcbes digestivas (WINDISCH et al., 2007).
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Outra maneira de se avaliar o efeito dos fitogénicos no animal é pela andlise de
morfometria dos érgdos. Utiyama (2004) encontrou uma resposta significativa no aumento do
peso relativo do péncreas de suinos recém-desmamados que receberam uma dieta contendo
extratos vegetais. Al¢icek; Bozkurt e Cabuk (2004) encontraram uma reducdo no peso relativo
do intestino de frangos que receberam 6leos essenciais em suas dietas. Estes aditivos podem ter
reduzido a presenca de microrganismos produtores de toxinas no intestino e, consequentemente,
a espessura € a massa do epitélio intestinal, levando a um menor peso relativo do intestino
(ANDERSON et al., 1999).

As saponinas, principios ativos de alguns aditivos fitogénicos, sdo responsaveis pela
reducdo da producdo de amdnia e da poluicdo do ar no interior das granjas. A aménia é
altamente nociva aos animais, principalmente aos mais jovens (FRANCIS et al., 2002 apud
WINDISCH et al., 2007). Alguns estudos com ratos (DUFFY et al., 2001; KILLEN et al.,
1998) mostraram a existéncia de um composto ativo no extrato de Yucca schidigera que
diminui a atividade da urease no intestino e outras enzimas envolvidas no ciclo metabélico da
uréia que é a principal forma de excrecéo do nitrogénio em mamiferos (DUFFY et al., 2001). O
referido extrato contém antagonistas a atividade da urease intestinal e, consequentemente, a
formac&do da aménia (KILLEN et al., 1998).

Outro modo de acdo dos aditivos fitogénicos esté relacionado com a menor produgédo
de 4cidos graxos volateis no intestino dos animais (MANZANILLA et al., 2004). Acidos graxos
volateis sdo os principais produtos finais do metabolismo bacteriano no intestino grosso de
suinos. Os aditivos fitogénicos atuam sobre microrganismos patdgenos, promovendo sua morte
ou a estabilizacao do seu crescimento, diminuindo a fermentacdo microbiana e a consequente
producéo de acidos graxos volateis.

Atualmente, sdo encontrados diversos trabalhos testando os aditivos fitogénicos
como promotores de crescimento para suinos, porém, sdo ainda pouco conclusivos e nao
demonstram efetivamente seus modos de a¢éo, de modo que mais estudos devem ser realizados
para que, na pratica, estes venham substituir com eficicia os antimicrobianos promotores de

crescimento.
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2.4 Acidos organicos

Os 4cidos organicos, caracterizados como acidos fracos e de cadeia curta, sao
amplamente distribuidos na natureza como constituintes naturais de plantas ou tecidos animais.
Alguns deles podem ser formados por meio da fermentacdo de carboidratos predominantemente
no intestino grosso de suinos, e outros no metabolismo intermediario (PARTANEN; MROZ,
1999). Alguns sdo encontrados na forma de sais, apresentando menor odor indesejavel e maior
facilidade de manuseio na fabricagdo das racBes por serem sélidos, menos volateis e menos
COIrosivos.

Os &cidos organicos foram primeiramente usados como efetivos conservantes. Sua
acao bacteriostética priméria (inibicdo ou retardamento do crescimento de cepas selecionadas)
ocorre pela reducdo do pH da dieta (SILVA, 2002) e pela capacidade de se dissociarem, em
funcdo do pH do meio e do pKa do acido.

Quando o &cido esta na forma nédo dissociada ele pode difundir-se livremente através
da membrana semipermeavel do microrganismo para o seu citoplasma celular. Uma vez dentro
da célula, onde o pH é mantido perto de 7,0, o 4cido poderé dissociar-se em cations e protons,
reduzindo o pH citoplasmatico, causando a morte da célula pela desnaturacdo da proteina e do
DNA (CHERRINGTON et al., 1991), além de comprometerem outros processos Vitais, como o
transporte de substrato e o desacoplamento da fosforilacdo oxidativa com o sistema de
transporte de elétrons (FREESE et al.,, 1973 apud FERREIRA, 1995; SILVA, 2002;
VIOLAVIEIRA, 2003). O efeito antimicrobiano dos &cidos também pode ser resultado do
acumulo de anions polares na célula. A eficiéncia do 4cido na inibicdo de microrganismos €
dependente de seu valor de pKa que é o pH no qual 50% do acido esta dissociado. Acidos
orgénicos com valores elevados de pKa sdo conservantes mais efetivos e sua atividade
antimicrobiana é geralmente melhorada com o aumento do comprimento da cadeia carbénica e
com o nivel de insaturacdo (FOEGEDING; BUSTA, 1994).

A absorcdo do &cido depende do seu pKa e do pH do Iimen. Quando o pH do lamen
€ menor que o pKa dos écidos, eles sdo rapidamente absorvidos. Em virtude do pH intestinal ser
normalmente superior ao pKa desses acidos, eles permanecem predominantemente na forma
dissociada que é pouco absorvida. No trato digestorio, acidos orgénicos ndo dissociados séo

absorvidos pelo epitélio intestinal, por difusdo passiva, através do gradiente eletroquimico
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favoravel entre o lumen e as células epiteliais (PARTANEN; MROZ, 1999; PARTANEN,
2002).

A eficiéncia dos acidos organicos sobre bactérias patogénicas depende de seu tempo
de exposicdo, da concentracdo e do &cido utilizado, da composi¢do da dieta basal e da idade do
animal. Bactérias gram-negativas sao sensiveis aos acidos com nimero de carbonos inferior a
oito e bactérias gram-positivas sdo0 mais sensiveis quanto maior o comprimento da cadeia
carbdnica dos acidos (CHERRINGTON et al., 1991 apud PARTANEN, 2002).

O sucesso do uso de &cidos orgénicos em dietas de suinos requer um entendimento de
seus modos de acdo. Embora algumas hip6teses tenham sido propostas, seus modos de a¢do ndo
foram, até agora, esclarecidos. Considera-se, primeiramente, que os &cidos organicos e seus sais
diminuam o pH gastrico, essencial para limitar a sobrevivéncia de patdgenos no estbmago,
evitando, assim, seu acesso ao intestino (PARTANEN, 2002). Essa reducao do pH géstrico
resulta em menor transito intestinal (maior retencdo gastrica) e em aumento da atividade de
enzimas proteoliticas, além de permitir maior tempo de ac¢do do &cido contra bactérias
patogénicas. Devido & menor taxa de esvaziamento gastrico, muitas moléculas de proteinas
podem ser melhor hidrolisadas, havendo um efeito benéfico sobre a digestdo, absorgédo e
retencdo dos aminoacidos (GABERT; SAUER, 1994). No entanto, técnicas mais especificas no
pés-morten, ou a utilizacdo de canulas no estdmago e/ou no duodeno sdo essenciais para uma
correta medicdo da taxa de esvaziamento gastrico. Alguns autores (BOLDUAN et al., 1988a,
1988b; RISLEY et al., 1992; TOMLINSON; LAWRENA, 1981) encontraram uma diminuicao
do pH gastrico de leitdes quando estes animais receberam acidos organicos na dieta, levando a
maior atividade da pepsina e, consequentemente, maior digestdo das proteinas. No entanto, ndo
é simples e facil encontrar reducdes no pH géstrico dos animais que recebem 4cidos orgénicos
via racdo, talvez pela grande variacdo nas metodologias utilizadas ou pela dificuldade da
mensuracdo do pH no estdmago.

Existem evidéncias de que os &cidos organicos por si estimulam a secrecdo
pancreética enddcrina e exocrina. A acidificacdo intestinal eleva o conteldo de secretina sérica
que, por sua vez, estimula a secre¢do pancredtica exdcrina e também a secre¢do biliar
(HARADA et al., 1988 apud PARTANEN; MROZ, 1999). Thaela et al. (1998) mostraram que
a suplementacéo de 2,5% de &cido latico em dietas de leitdes desmamados aumentou o volume

e a quantidade de proteina de suco pancreédtico, bem como a secrecdo de tripsina e
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quimotripsina. Porém, a quantidade de bicarbonato ndo foi afetada pela suplementagdo com
acido latico. Por esta razdo, é improvavel que a estimulacdo da secregdo pancredtica tenha sido
causada pela diminui¢cdo do pH dietético e gastrico e sim pela a¢do direta do &cido.

Dietas com 4&cidos organicos e seus sais, além de abaixarem o pH gastrico e
estimularem a secre¢do pancreética, reduzem a capacidade tamponante da dieta, inibindo a
proliferacdo e/ou colonizagdo de microrganismos indesejaveis tanto nas matérias primas e
racbes, quanto no trato gastrintestinal dos animais. Porém, as dietas podem ser resistentes a
varia¢des no pH por apresentarem altos niveis de proteina e minerais, refletindo em parte, na
efetividade dos acidificantes em reduzir a capacidade tamponante da dieta (PARTANEN;
MROZ, 1999; ROTH; KIRCHGESSNER apud PARTANEN, 2002).

Os &cidos organicos podem agir na microbiota intestinal e reduzir a incidéncia de
diarréia em leitBes, porém nem todos os &cidos sdo eficazes e ha divergéncias quanto aos
resultados encontrados. Knarreborg et al. (2002) estudaram a eficiéncia de alguns acidos na
populacdo de coliformes, e encontraram diferencas significativas na eficacia destes &cidos em
diminuir o crescimento destas bactérias, na seguinte ordem: &cido benzoico > acido fumarico >
acido latico > &cido butirico > &cido férmico > acido propidnico. Eles agem tanto na populacéo
de bactérias patogénicas quanto na microbiana benéfica, diminuindo a fermentacdo microbiana
e consequentemente a producdo de &cidos graxos volateis. Por outro lado, Fuller (1997) apud
Partanen; Mroz (1999) mostrou que condigdes acidas favorecem o crescimento de lactobacilos
no estdbmago os quais inibem a proliferacdo de E. coli pelo bloqueio dos sitios de adesdo ou pela
producdo de cido latico e outros metabdlitos que diminuem o pH e afetam o crescimento de E.
coli. Em outros experimentos, Namkung et al. (2004), Partanen e Morz (1999) e Piva; Casadei;
e Biagi (2002), pesquisando a populacdo de microrganismos no intestino de leitdes recém-
desmamados alimentados com &cidos organicos, observaram uma modulacdo da microbiota, no
qual proliferaram microrganismos benéficos.

Alguns estudos tém comprovado melhora na digestibilidade e retencdo de nutrientes
em animais recebendo &cidos organicos em suas dietas. Em geral, os acidos exercem pequeno,
mas significativo efeito na digestibilidade aparente em todo o trato digestério e na retencéo de
proteina e energia. A digestibilidade ileal aparente de aminoacidos essenciais e ndo essenciais
pode ser melhorada quando dietas para leitdes recém-desmamados e para suinos em

crescimento sdo suplementadas com &cidos organicos. Porém, quando a capacidade tamponante
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da dieta é alta, a eficiéncia dos acidos organicos em melhorar a digestibilidade dos aminoacidos
é reduzida necessitando de niveis elevados para expressarem seu efeito (MROZ et al., 1998). E
importante ressaltar, também, que o nivel de fibra da dieta influencia a digestibilidade ileal
aparente dos aminodcidos, mascarando o efeito do &cido e, consequentemente, diminuindo seu
efeito sobre a digestibilidade.

O aumento na digestibilidade da energia € resultado de um aumento na
digestibilidade aparente da proteina bruta, gordura e nitrogénio. Os &cidos agem sobre os
microrganismos, diminuindo suas atividades e aumentando a digestibilidade da gordura,
influenciando positivamente na digestibilidade da energia. Podem atuar indiretamente sobre o
crescimento das bactérias, diminuindo o fluxo de nitrogénio no ileo e promovendo maior
absor¢do ao invés de maior incorporacdo na proteina bacteriana, resultando em maior retencdo
de nitrogénio pelo organismo animal (PARTANEN; MROZ, 1999).

A suplementacdo da dieta com minerais (Ca e P, principalmente) pode aumentar o
poder tampéo da digesta no estbmago, possibilitando crescimento de patégenos e diminuindo a
digestibilidade da dieta. Os acidos organicos atuam diminuindo o poder tamp&o da digesta e
melhorando a absor¢do de Ca e P. Outro fator que influencia a absorcdo dos minerais e,
principalmente do P, é a quantidade de fitase intrinseca ou de origem microbiana na dieta. Os
4cidos organicos podem melhorar a atua¢do da fitase promovendo melhor absorcdo dos
minerais e, propiciando, assim, menor excre¢do e menor poluicdo ambiental (PARTANEN;
MROZ, 1999).

Os &cidos organicos podem, também, influenciar na fisiologia da mucosa intestinal.
Atuam sobre as vilosidades, mantendo sua integridade, promovendo aumento no nimero de
células e evitando seu achatamento, além de servirem como substrato no metabolismo
secundario (PARTANEN; MROZ, 1999; PENZ JR.; SILVA; RODRIGUES, 1993; SILVA,
2002).

E importante ressaltar que os modos de agdo dos é&cidos organicos, descritos
anteriormente, irdo influenciar no desempenho animal. Vérios sdo os trabalhos onde foi
estudado o desempenho de leitdes que receberam éacidos organicos em suas ragdes (BIAGI et
al., 2006, 2007; MANZANILLA et al., 2006; NAMKUNG et al., 2004; OMOGBENIGUN
NYACHOT]I; SLOMINSKI, 2003), porém os resultados sdo inconsistentes e contraditdrios.
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A suplementacdo com acidos organicos parece ser mais efetiva durante as primeiras
duas a quatro semanas ap0s o desmame, onde o animal apresenta os sistemas digestorio e
imunoldgico imaturos, e seu efeito declina em suinos nas fases de crescimento e terminacao
(GIESTING; ROOS; EASTER, 1991). Ravindran e Kornegay (1993) relataram, ainda, que uma
melhor resposta no desempenho possa ser obtida em condi¢fes mais desfavoraveis para o
crescimento de leitdes, como por exemplo, em ambientes de alto desafio e em dietas menos
complexas.

Dentre os &cidos organicos estudados o &cido butirico, na forma de seu sal (butirato
de sédio) vem trazendo resultados satisfatérios para a producdo animal. O acido butirico é
produto da fermentacdo de fibras dietéticas no célon de humanos e animais ndo-ruminantes, e
no rimem de animais ruminantes. Sdo absorvidos por difusdo passiva e, uma vez absorvidos,
juntamente com aqueles formados no metabolismo intermediario, entram no ciclo do acido
citrico depois de serem convertidos a acetil-CoA (STRYER, 1988).

O é&cido butirico é um &cido de cadeia curta, viscoso, apresenta cheiro caracteristico
devido a sua volatilidade, apresenta ponto de fusdo a -5 °C e ponto de ebulicdo a 163, 5 °C, ¢é
miscivel em &gua, etanol e éter, apresenta peso molecular de 88,11 e pKa de 4,82. A grande
vantagem em se trabalhar com 0s seus sais ao invés dos acidos livres é que os sais apresentam
menor odor e séo sélidos, sendo mais facil seu manuseio durante a fabricagdo de ragfes. Devem

ser também menos corrosivos e mais solUveis em agua (PARTANEN, 2002).

2.4.1 Efeitos biol6gicos do acido butirico
2.4.1.1 Efeito do acido butirico no metabolismo celular

O acido butirico exerce importante efeito nas células em crescimento do trato
gastrintestinal. E fonte de energia para a mucosa intestinal (borda em escova), estimula a
diferenciacdo celular e a multiplicacdo de células basais, aumenta a superficie de contato entre
as microvilosidades intestinais, a absorcéo de calcio no limen, a atividade enddcrina e exdcrina
do pancreas e a secre¢do de enzimas digestivas (POUILLART, 1998).

Uma melhora na salde intestinal e na altura dos vilos é representada pela maior
ingestdo, digestdo e absorcdo de nutrientes pelo animal. O leite das fémeas suinas possui de 1 a

4% de &cido butirico na sua gordura, o que lhe confere um cheiro caracteristico. Uma
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explicacdo para uma maior ingestdo de racdo suplementada com &cido butirico, pelos leitbes,
seria 0 fato de que eles sejam atraidos pelo cheiro caracteristico recordando o leite materno
(JANSSENS; NOLLET, 2002).

2.4.1.2 Absorcao de sodio (Na)

A absorcdo de Na é uma importante funcdo do intestino grosso, essencial para
conservacdo da dgua e eletrdlitos (BINDU; MEKTA, 1989 apud JANSSENS; NOLLET, 2002).
A presenca de acido butirico aumenta a permeabilidade da membrana, aumentando a absorcéao
de Na* por ativar a troca entre Na* e H' na membrana apical das células epiteliais. No entanto,
este mecanismo néo é ainda bem conhecido. As fungdes de troca entre Na* e H* parecem ser

extremamente sensitivas as mudancas dentro e fora das células (JANSSENS; NOLLET, 2002).

2.4.1.3 Efeito no sistema imune

A auséncia de nutrientes no limen compromete o sistema imune intestinal (PLUSKE
et al., 2001 apud JANSSENS; NOLLET, 2002). Estudos com humanos tém comprovado que 0
butirato € responsavel por aumentar a sintese de hemoglobina, melhorar o sistema imune néo
especifico e aumentar a imunidade local especifica (POUILLART, 2002 apud JANSSENS;
NOLLET, 2002). Em animais foi comprovado que o butirato pode aumentar a producdo de
anticorpos e promover mudangas no conteddo de albumina e da proteina do sangue
(ARNOUTS et al., 2002 apud JANSSENS; NOLLET, 2002).

2.4.1.4 Efeito na microbiota intestinal

O acido butirico atua sobre a microbiota intestinal, selecionando microrganismos
benéficos e diminuindo a populacdo de patégenos. Em experimentos com suinos e frangos, este
4cido foi responsavel por aumentar o nimero de lactobacilos em todo o trato digestdrio e
reduzir a quantidade de E. coli (JANSSENS; NOLLET, 2002).

Além de apresentar os mesmos modos de acdo de todos os acidos organicos, ja
citados, o acido butirico apresenta um efeito na preservacdo da integridade do epitélio intestinal

(ROEDIGER, 1980) e na regulagdo do IGF-I (fator de crescimento semelhante & insulina)
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(BACH KNUDSEN et al., 2003 apud MANZANILLA, et al., 2006). H& evidéncias de que, em
humanos, o &cido butirico, ao invés da glicose e glutamina, € requerido como fonte de energia
para a manutencdo da mucosa do epitélio intestinal do ileo (CHAPMAN et al., 1995).

O bem estar, o desempenho animal e a utilizacdo de nutrientes, produzindo proteina
de elevada qualidade séo as principais razfes pela vasta utilizacdo dos aditivos de ragdes
animais. Acidos organicos, plantas e seus extratos ou outros aditivos como enzimas, probiéticos
e prebidticos sdo os principais utilizados e com resultados satisfatérios dentro da suinocultura
mundial (COSTA, 2006).

2.5 Material e métodos
2.5.1 Instala¢Bes experimentais e animais

Um experimento foi conduzido na creche experimental do Setor de Suinocultura do
Departamento de Zootecnia da ESALQ/USP. A sala de creche possui 20 baias metélicas
suspensas, dispostas em quatro faixas de cinco baias. Cada baia possui uma érea de 1,80 m?
(1,20 x 1,50 m), sendo provida de comedouro semi-automatico, bebedouro tipo chupeta e
aquecimento complementar com lampada infra-vermelha de 250 W. A &rea abaixo do bebedouro
¢ constituida de piso metalico vazado, enquanto que o restante é de concreto compacto,
correspondente a area adjacente ao comedouro.

Foram utilizados 120 leitdes hibridos da linhagem Topigs, recém-desmamados e com
idade média em torno de 24 dias. Os animais foram adquiridos de uma granja comercial e ao
chegarem as instalacbes experimentais foram pesados e distribuidos nas baias de acordo com o

Peso Vivo e Sexo.
2.5.2 Aditivo fitogénico e acido butirico
Tanto o aditivo fitogénico quanto o &cido butirico foram fornecidos pela empresa

Inve Nutricdo Animal Ltda. O fitogénico foi utilizado sob a forma de 6leos essenciais e extratos

vegetais microencapsulados, e o carreador empregado foi o dioxido de silica. Estas
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microcapsulas permitem minimizar o sabor dos 0leos e extratos na dieta e libera-los no estbmago
do animal.

O é&cido butirico foi utilizado sob a forma de seu sal (butirato de s6dio) que por ser
solido facilita sua mistura nas racbes e apresenta menor odor. Também foi microencapsulado,
sendo as microcdpsulas compostas dos acidos graxos miristico, malico e cdprico. As Tabelas 1 e
2 apresentam as composic¢des dos produtos contendo o aditivo fitogénico e o butirato de sodio

utilizados no experimento, respectivamente.

Tabela 1 - Composi¢do do produto contendo aditivo fitogénico

Componente %
Oleo essencial de tomilho 25,0
Oleo essencial de canela 22,0
Oleo essencial de eucalipto 16,0
Oleo essencial de Melaleuca alternifolia 14,5
Oleo essencial de Echinaceae angustifolia 9,0
Extrato de gengibre 8,0
Extrato de pimenta 4,5
Dioxido de silica (carreador) 1,0

Tabela 2 - Composi¢do do produto contendo butirato de sédio

Componente %
Butirato de sodio 29,00
Acidos graxos vegetais e carreador 71,00

2.5.3 Tratamentos e dietas basais

Os tratamentos foram:

- T1 - Tratamento controle: dieta basal;

- T2 - Tratamento antimicrobiano: dieta basal com 40 ppm de sulfato de colistina;

- T3 - Tratamento fitogénico: dieta basal com 500 ppm de aditivos fitogénicos
microencapsulado;

- T4 - Tratamento butirato de sodio: dieta basal com 1.500 ppm de butirato de sédio
microencapsulado;

- T5 - Tratamento fitogénico + butirato de sodio: dieta basal com 500 ppm de aditivos

fitogénicos + 1.500 ppm de butirato de sédio.



44

Durante o experimento, foram utilizadas duas dietas basais, sendo a pré-inicial
fornecida do 1° ao 14° dia e a inicial do 14° ao 34° dia do experimento. Os niveis nutricionais
foram aqueles recomendados por Rostagno et al. (2005). As composicdes percentuais das dietas
basais, assim como os valores nutricionais analisados ou calculados das racfes, podem ser
encontrados na Tabela 3.

Tabela 3 - Composi¢do percentual e valores calculados ou analisados das dietas basais

L db€ld oS - LOITIPOSICAO PEFCETIUAl € VAIOTES Caltulalls OU allallsalls Uas Uictas Ddosals

Dieta Pré-inicial Dieta Inicial

Ingrediente (1 a 14 dias) (14 a 34 dias)
Milho 52,10 63,30
Farelo de soja (46%) 20,00 21,89
Plasma sanguineo® 4,50 2,10
Produto lacteo (70,0% de lactose)? 7,81 4,00
Produto lacteo (40,5% de lactose)® 5,50 -
Amido de milho - 2,80
Acucar 2,00 1,50
Maltodextrina 3,67 1,33
L-Lisina.HCI (78%) 0,66 0,20
DL-Metionina (99%) 0,16 0,03
L-Treonina (98,5%) 0,25 0,01
L-Triptofano (98%) 0,05 -
Calcério 0,63 0,59
Fosfato bicélcico 2,03 1,61
Sal 0,30 0,30
Suplemento vitaminico® 0,05 0,05
Suplemento mineral® 0,10 0,10
Caulim e/ou promotor do crescimento 0,20 0,20
Valores analisados ou calculados:

Matéria seca (%)° 92,22 90,36
Energia metabolizavel (kcal/kg)’ 3.325 3.230
Protefna bruta (%)° 19,62 18,02
Célcio (%)° 0,98 0,99
Fésforo total (%)° 0,75 0,71
Lisina digestivel (%)’ 1,52 0,99
Treonina digestivel (%)’ 0,96 0,62
Triptofano digestivel (%)’ 0,26 0,17
Metionina digestivel (%)’ 0,43 0,28
Lactose (%)’ 11,00 4,00

TProduto comercial: AP920;

%produto comercial: Nuklospray K-21;

*produto comercial: Nuklospray K-43;

4Quantidades fornecidas por kg de racéo: vit. A, 6.000 Ul; vit. D3, 1.500 UI; vit. E, 15 Ul; vit. K3, 1,5 mg; tiamina,
1,35 mg; riboflavina, 4 mg; piridoxina, 2 mg; vit. By, 0,02 mg; acido nicotinico, 20 mg; acido félico, 0,6 mg;
biotina, 0,8 mg; acido pantoténico, 9,35 mg; selénio 0,3 mg;
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5Quantidades fornecidas por kg de ragéo: iodo, 0,9 mg; cobre, 9 mg; zinco, 135 mg; ferro, 81 mg; manganés, 54 mg;
b\/alores analisados e expressos na matéria natural

"Valores calculados

Nota: Sinal convencional utilizado: - Dado numérico igual a zero ndo resultante de arredondamento.

2.5.4 Experimento

2.5.4.1 Desempenho

Os 120 leitbes hibridos comerciais com peso médio inicial de 6,10 + 1,21 kg foram
distribuidos em 40 baias sendo dois machos e uma fémea ou duas fémeas e um macho por baia
(unidade experimental), totalizando oito blocos (oito repeticGes por tratamento). Os animais
receberam ragdo e agua a vontade durante todo periodo experimental de 34 dias.quando
atingiram o peso médio final de 20,56 + 3,44 kg,

Para a determinacao dos dados de desempenho (ganho diario de peso, consumo diario
de racdo e conversdo alimentar) nos periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias, foram registradas as
quantidades de racdo consumida e realizadas pesagens dos animais no inicio e no final de cada

fase.
2.5.4.2 Determinacdo do pH das dietas experimentais

Para determinagdo do pH das dietas experimentais (pré-inicial e inicial), coletou-se
uma amostra de cerca de 10 g de cada dieta, que foi colocada em um becker contendo 90 mL de
agua deionizada e, posteriormente, agitada em agitador elétrico até a obtencdo de uma
suspensdo. A leitura do pH foi realizada por um peagdmetro THERMO ORION 210 A+.
2.5.4.3 Histologia do epitélio intestinal
2.5.4.3.1 Microscopia 6ptica

Ao final do experimento, um animal de cada unidade experimental (total de 20

animais), dos quatro primeiros blocos, foi sacrificado apds jejum de 14 horas, para coleta de

amostras para histologia do epitélio intestinal e de morfometria de 6rgdos. O jejum foi feito para
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diminuir a presenca de residuos nos 6rgaos, mantendo sua integridade e facilitando o manuseio
dos mesmos.

A escolha do animal de cada unidade experimental foi de acordo com o peso vivo,
sendo escolhido aquele que apresentava o peso vivo mais préximo da média dos animais de cada
bloco, independente do sexo. Este critério foi adotado, admitindo-se ndo haver diferenga entre
sexo nessa fase para as variaveis de histologia e morfometria.

Imediatamente apds o abate, evitando prejudicar a integridade do epitélio intestinal e
comprometer as andlises, segmentos de cerca de 3 cm de comprimento do duodeno (até 15 cm do
esfincter estomacal) e jejuno (1,5 m da juncéo do ileo com o intestino grosso) foram retirados,
lavados com solucéo salina (0,9%) e fixados em solucdo formol tamponado. Posteriormente, as
amostras foram transportadas para o Laboratorio de Patologia do Departamento de Medicina
Veterinaria da Universidade Federal de Lavras (UFLA), Lavras - MG.

Na primeira etapa, foram feitos os cortes de trés milimetros de cada amostra coletada.
Na segunda, as amostras foram deixadas em solugdo de alcool etilico 70, 80, 90, 100 e 100%
(absoluto), respectivamente, pelo periodo de uma hora cada. Apds estes procedimentos, as
amostras foram colocadas, por uma hora cada, em xilol 80, 90 e 100%, respectivamente.

Na terceira etapa, as amostras foram submergidas em trés solugdes de parafina
histoldgica fundida em estufa, a 56°C - 58°C por uma hora cada. Os tecidos impregnados foram
colocados em formas de metal em temperatura ambiente e neles foram adicionados parafina
liquida, para a confeccéo dos blocos.

Na quarta etapa, os blocos de parafina, contendo as amostras, foram cortados em
aparelho micr6tomo (ANCAP 78), realizando sec¢des com 5 um de espessura e transferindo-os
para as laminas. Estas foram colocadas em estufa a 60°C por um dia para secar e fundir a
parafina.

Na quinta etapa, foi realizada a coloragdo. As amostras foram colocadas em uma
solucdo de xilol por 40 minutos e, posteriormente, foram mergulhadas em solucdo decrescente de
alcool a 100, 90, 80 e 70%, de forma rapida, e depois permaneceram em agua corrente por mais
15 minutos. Em seguida, foram coradas pela solugdo de hematoxilina por um minuto, lavadas em
agua corrente, colocadas em solucao de eosina por 40 segundos e lavadas novamente em agua

corrente para retirar o excesso de eosina.
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Ap0s esta etapa, iniciou-se a desidratacdo. As amostras foram colocadas em soluc@es
crescentes de alcool: 70, 80, 90 e duas de &lcool etilico absoluto 100% por 30 segundos cada e,
por mais duas de xilol, por um minuto cada. As Iaminas foram entdo montadas com uma gota de
bélsamo do Canadé sobre o corte e, por fim, cobertas com laminulas.

As andlises micrométricas dos cortes histolégicos foram realizadas no Laboratorio de
Citologia do Departamento de Biologia da UFLA, utilizando um microscopio Optico com
aumento de 32 vezes e medindo, em media, 12 vilosidades e suas respectivas criptas por

amostra.

2.5.4.3.2 Microscopia eletronica de varredura

Simultaneamente & retirada de amostras para anélise de microscopia Optica, foram
retiradas amostras de 0,25 cm? (0,50 x 0,50 cm) do duodeno e jejuno para analise em
microscopia eletrénica de varredura. No momento da coleta, as amostras foram lavadas com
solucdo salina (0,9%), mergulhadas em solucdo fixadora de Karnovisk por duas horas, cortadas e
armazenadas em definitivo na mesma solugdo. Posteriormente, foram transportadas ao
Laboratério de Microscopia Eletrdnica e Anélise Ultra Estrutural do Departamento de
Fitopatologia da UFLA.

No laboratério, as amostras foram colocadas em glicerol 30% por 30 minutos e, em
seguida, foram imergidas em nitrogénio liquido e cortadas em uma superficie metélica resfriada
com o nitrogénio liquido, utilizando um bisturi. Os fragmentos foram, entdo, transferidos para
uma solucéo de tetroxido de 6smio 1% por trés horas, lavados em &gua destilada por trés vezes e
desidratados em série de acetona (25, 50, 75, 90 e 100% por trés vezes cada). Apds a
desidratagdo, as amostras foram levadas para o aparelho de ponto critico (Balzers CPD 030) para
a substituicdo da acetona por CO, e completa secagem. Os espécimes obtidos foram montados
em suportes de aluminio (stubs) com fita de carbono sobre uma pelicula de papel aluminio e
cobertos com ouro no evaporador (Balzers SCD 050), para a observacdo em microscépio
eletronico de varredura LEO EVO 40 (ALVES, 2004). As imagens foram registradas
digitalmente e as mais representativas gravadas no Software Photopaint do pacote Corel Draw,

sendo selecionadas as melhores imagens de cada amostra para andlise visual das vilosidades.
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Além desta avaliacdo, foram feitas mensuragdes do nimero de vilos em campos
distintos de cada amostra. Apés verificar a escala da fotografia, foi mensurado o campo de
observacdo, feita a determinacdo da area e calculada a densidade de vilos por &rea
(vilos/1.250.000 pm?).

2.5.4.4 pH do estdmago, jejuno e ceco

Ap0s a retirada das amostras para histologia do epitélio intestinal, foram retirados 0s
Orgdos digestorios (estdbmago, jejuno e ceco) para mensuragdo do pH do conteldo dos
respectivos érgdos. Antes da retirada destes érgdos eles foram amarrados em suas extremidades
para ndo haver nenhuma mistura dos contetdos e, assim, ndo comprometer os valores de pH.

No estdbmago, foi feita uma incisdo na regido esofagica, a mais ou menos 2 cm do
esdfago, homogeneizacdo da digesta e, em seguida, a mensuracdo do pH. Para o jejuno, a
mensuracdo foi feita em sua parte mediana, ap6s homogeneizagdo da digesta. No ceco, também

foi feita homogeneizacdo da digesta e a mensuracdo do pH na sua parte caudal.
2.5.4.5 Morfometria de 6rgaos

Ap0s a retirada das amostras para as analises de histologia do epitélio intestinal e
mensuracdo do pH, foram retirados e pesados os 6rgdos digestorios (estbmago vazio, pancreas,
figado e intestino delgado e ceco vazios). Também foi feita a medicdo do comprimento do
intestino delgado dos animais. De posse dos dados, foram calculados os pesos relativos dos
6rgdos e o comprimento relativo do intestino delgado, considerando o peso vivo dos animais ao

34° dia de experimentacdo, € a relagdo peso:comprimento do intestino delgado.
2.5.4.6 Digestibilidade aparente dos nutrientes

Foi empregado o método da coleta parcial de fezes, utilizando o 6xido crémico
(Cr,03) como marcador dietético, adicionado as dietas experimentais na concentracdo de 0,05%.
A racdo com o marcador foi fornecida a partir do 22° dia de experimento. A coleta de fezes foi

feita durante cinco dias (manha e tarde) e teve inicio apos sete dias de fornecimento do marcador
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na dieta (29° dia). As amostras de fezes foram imediatamente acondicionadas em sacos plasticos
e congeladas. Posteriormente, estas amostras foram descongeladas e homogeneizadas, retirando-
se uma subamostra de, aproximadamente, 300 g. As subamostras foram secas em estufas de
circulacdo de ar forcada, a 60°C durante 168 horas, e moidas em moinho tipo Willey, em peneira
crivada de 1 mm. As amostras de fezes e racbes foram enviadas para analise de matéria seca,
energia bruta, proteina bruta e de 6xido cromico.

A determinacdo da porcentagem de Oxido crémico nas amostras foi feita no
Laboratério de Instrumentacdo Nuclear do Centro de Energia Nuclear na Agricultura da
Universidade de S&o Paulo, pela técnica de fluorescéncia de raios X por dispersdo de energia
(NASCIMENTO FILHO; ABADALA; KORNDORFER, 1997; ZUCCHI; NASCIMENTO
FILHO, 1995). J& as andlises bromatolégicas foram realizadas em um laboratério comercial
(CBO Assessoria e Andlise), localizado na cidade de Campinas, SP. A determinacéo de energia
bruta foi feita em bomba calorimétrica automatica IKA - WERK modelo C 5001. As analises de
matéria seca e proteina bruta foram realizadas de acordo com a Association of Official
Analytical Chemists (AOAC, 1980). Todas as amostras foram analisadas em duplicata.

Para a determinacdo dos coeficientes de digestibilidade aparente (CDap) da matéria
seca, energia bruta e proteina bruta foram utilizadas as seguintes formulas:

Matéria seca:

CDap (%) =100 - 100 x (% marcador na dieta)
(% marcador nas fezes)

Proteina bruta e energia bruta:

CDap (%) = 100 — 100 x (% marcador na dieta) x (% nutriente nas fezes) ,
(% marcador nas fezes) (% nutriente na dieta)

2.5.4.7 Frequéncia de diarréia

A frequéncia de diarréia foi analisada diariamente atribuindo notas 1 e 2 para cada
baia de acordo com a consisténcia das fezes, sendo: (1) presenca de diarréia e (2) fezes normais. Assim,
pode-se calcular a percentagem de dias com ocorréncia de diarréia nos periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias de

experimentacao.
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2.5.5 Delineamento experimental e anélise dos dados

O delineamento experimental utilizado foi o de blocos casualizados, com cinco
tratamentos e oito repeticdes (blocos) por tratamento para os dados de desempenho e frequéncia
de diarréia. No entanto, como a creche experimental possui apenas 20 baias, foram realizadas
duas repeti¢des no tempo (quatro blocos por repeticdo no tempo). Para os dados de histologia
intestinal, pH estomacal, pH do jejuno, pH cecal, morfometria de 6rgdos e digestibilidade
aparente dos nutrientes, foram testados os cinco tratamentos com apenas quatro repeti¢des por
tratamento, correspondente primeira repeticdo no tempo (quatro primeiros blocos).

Para as variaveis de desempenho e freqiiéncia de diarréia, também foram
considerados os efeitos de tempo no modelo principal. A interacdo tratamento x tempo ndo foi
significativa (P>0,05), sendo, portanto, retirada do modelo de analise.

Os dados foram analisados pelo SAS LAB para verificagdo da adequagdo dos dados
ao modelo linear. Posteriormente, foi feita analise de variéncia pelo PROC GLM (General Linear
Models) do SAS (Statistical Analysis System, 2001). Para a variavel frequéncia de diarréia,
utilizou-se a distribuicdo binomial da metodologia dos modelos lineares generalizados
(NELDER; WEDDERBURN, 1972), com auxilio do PROC GLIMMIX do SAS e a funcdo de

ligacdo Logit. Foram testados contrastes especificos de maior interesse para aplicacdo prética.

2.6 Resultados e Discusséo

2.6.1 pH da dieta

Os valores de pH das dietas pré-inicial (1 a 14 dias) e inicial (14 a 34 dias) sdo

apresentados na Tabela 4.

Tabela 4 - Valores de pH das dietas pré-inicial e inicial

Dietas Tratamentos®

T1 T2 T3 T4 T5
Pré-inicial 6,28 6,32 6,25 6,27 6,30
Inicial 6,25 6,26 6,28 6,22 6,24

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sédio.
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Os valores médios de pH das dietas pré-inicial e inicial foram muito préximos,
inclusive para as dietas que receberam o aditivo butirato de sédio. A expectativa da acidificacdo

das dietas, com a adicdo do butirato de sddio, ndo ficou caracterizada pela medicéo do pH .

2.6.2 Desempenho

Os resultados de peso vivo inicial (P1), peso vivo aos 14 dias (P14), consumo diario
de racdo (CDR), ganho diario de peso (GDP) e conversdo alimentar (CA) dos leitbes para o
periodo de 1 a 14 dias de experimentacdo encontram-se na Tabela 5. Os Apéndices A a D
apresentam as médias por unidade experimental do peso vivo, CDR, GDP e CA,

respectivamente.

Tabela 5 - Médias de peso vivo inicial (P1), peso vivo aos 14 dias (P14), consumo diario de
racdo (CDR), ganho diario de peso (GDP) e conversdo alimentar (CA) para o periodo
de 1 a 14 dias de experimentacdo

. Tratamentos® Contrastes® cVv®

Variaveis o
T1 T2 T3 T4 T5 Cl c2 c3 c4 ()

P1 (kg) 610 609 609 606 6,08 e y
P14 (kg) 10,71 10,32 10,58 10,80 10,53 0,65 0,38 0,66 0,62 8,14
CDR (g) 447 412 447 467 436 0,81 0,17 0,48 0,55 15,17
GDP (g) 324 301 320 338 317 0,83 0,32 0,64 0,55 18,25
CA 1,39 1,38 1,42 1,39 1,38 0,98 0,57 0,64 055 6,56

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sédio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4, T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4
® Coeficiente de variagao.
Nota: Sinal convencional utilizado:

.. N&o se aplica dado numérico.

Para o periodo experimental de 1 a 14 dias, o P14, 0 CDR, 0 GDP e a CA dos leitGes
ndo foram influenciados (P>0,05) pelos tratamentos, mesmo quando comparados 0s contrastes
especificos de interesse. Biagi et al. (2006, 2007) também ndo observaram melhora significativa
no desempenho dos animais que receberam diferentes concentracdes de acido gluconico,
precursor do &cido butirico (3.000, 6.000 e 12.000 ppm) e butirato de sédio (1.000, 2.000 e 4.000
ppm) em suas dietas, quando comparado ao desempenho dos animais do tratamento controle. Por
outro lado, alguns autores encontraram melhoras na eficiéncia alimentar dos animais que

receberam este aditivo em suas dietas em relacdo aos que receberam o tratamento controle (0,69
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vs 0,53) (MANZANILLA et al., 2006). No presente experimento, os leitdes que receberam o
butirato de sddio (T4) apresentaram maiores resultados numéricos de CDR e de GDP em relacdo
aos leitBes que receberam o tratamento controle (T1). Assim, o butirato de sédio acarretou
aumento de 4,5% no CDR e de 4,3% no GDP dos animais em relacdo aos do tratamento
controle.

Niveis elevados de &cidos organicos ou alguns &cidos especificos, adicionados as
dietas animais, podem interferir negativamente no consumo de ragdo e, consequentemente, no
desempenho animal. Porém, no presente estudo, ndo foi observado piora no consumo de ragao
dos animais que receberam butirato de s6dio em suas dietas.

Alguns acidificantes podem reduzir os efeitos negativos provocados pela microbiota
patégena na mucosa intestinal e, assim, promover melhor desenvolvimento animal (PARTEN;
MROZ, 1999). Estes resultados contraditérios devem estar associados, primeiramente, as
diferencas na composicdo das dietas (simples ou complexas), assim como ao estagio de
maturacao do intestino dos animais (BIAGI et al., 2007), uma vez que um trato digestorio mais
maduro pode ser pouco influenciado pelos acidos organicos adicionados as dietas animais.

Outro fator que pode ser destacado, além dos discutidos anteriormente, é o fato de
que o maior CDR pode ser conseqiiéncia da melhor palatabilidade, cheiro ou flavour do &cido
butirico. O leite das fémeas suinas possui de 1 a 4% de acido butirico na sua gordura e isto
provoca um cheiro caracteristico. Uma explicagcdo para maior ingestdo de racdo suplementada
com acido butirico, pelos leitdes, seria o fato de que eles sejam atraidos pelo cheiro caracteristico
recordando o leite materno (JANSSENS; NOLLET, 2002). Assim, 0 maior GDP dos leitdes que
receberam butirato de sédio (T4) foi consequéncia da maior ingestdo de racdo, uma vez que a
CA ndo foi afetada.

Tanto isoladamente quanto em combinacdo com o butirato de sodio, o aditivo
fitogénico ndo afetou o desempenho dos leitdes. Alguns aditivos fitogénicos apresentam alto
poder antimicrobiano sobre diversos patégenos em estudos in vitro. In vivo, hd uma grande
divergéncia nos resultados encontrados. Este efeito sobre 0s microrganismos patdgenos podem
influenciar diretamente a performance animal. Alguns estudos apresentam resultados positivos
(ALCICEK; BOZKURT; CABUK, 2004; COSTA; TSE; MIYADA, 2007) e outros ndo mostram
qualquer efeito (CROSS et al., 2003; GARDINER et al., 2008; HERMANN et al., 2003; LEE et
al., 2003; MANZANILLA et al., 2004, 2006; UTIYAMA et al., 2006) no desempenho dos
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animais. Porém, é importante salientar que o nivel de inclusdo deste aditivo deve ser elevado e,
as vezes faz-se necessario a adicdo do seu principio ativo para que os aditivos fitogénicos
venham melhorar o desempenho dos animais. Outro fator importante esta relacionado com a
quantidade, proporcdo e composicdo dos 6leos essenciais ou extratos vegetais presentes no
aditivo fitogénico.

Por outro lado, deve-se ressaltar que niveis muito elevados dos aditivos fitogénicos
podem afetar negativamente o desempenho dos animais, talvez pela queda no consumo de ragéo.
Cross et al. (2003), estudando a suplementacdo de timol (principio ativo do tomilho) e enzimas
(xilanase e glucanase) na dieta de frangos de corte, observaram uma reducéo linear no CDR e no
GDP a medida que a inclusdo de timol na dieta dos animais foi aumentada, nas fases de 8 a 14 e
8 a 23 dias, respectivamente. Estes aditivos podem apresentar substancias com odores fortes ou
até mesmo um sabor acentuado, levando os animais a diminuirem o consumo de ragdo
(SCHONE et al., 2006). No entanto, no presente experimento, ndo foi detectado qualquer indicio
de reducdo no CDR, no GDP e na CA com as baixas concentra¢des de fitogénico encapsulado.

Apesar de ndo haver diferenca estatistica no desempenho dos animais que receberam
0 tratamento antimicrobiano (T2) em relag¢do aos animais do tratamento controle (T1), o P14, o
CDR e 0 GDP dos leitdes que receberam o antimicrobiano foram numericamente inferiores aos
dos animais controle. O tratamento antimicrobiano acarretou queda de 4% no P14, de 8% no
CDR e de 7% no GDP dos animais em relagdo aos do tratamento controle, embora ndo afetando
a CA. Uma possivel piora na palatabilidade da ragdo ou qualquer outro efeito de dificil
identificacdo pode ter influenciado o consumo dos animais. Guo et al. (2004), estudando a adi¢ao
de antimicrobianos e ervas medicinais chinesas na dieta de frangos de corte, também observaram
resultados inferiores no CDR e no GDP para 0os animais do tratamento antimicrobiano em
relacdo aos animais do tratamento controle. Dietas altamente digestiveis limitam o crescimento
de microrganismos patégenos no trato digestério, pela reducdo de substrato disponivel ao
crescimento microbiano, diminuindo, assim, a acdo dos antibidticos e quimioterapicos em
melhorar o desempenho animal. O mesmo pode acontecer se 0s animais forem alojados em
instalacdes experimentais com baixo nivel de contaminacdo e rigoroso controle sanitario, nao
caracterizando a eficacia destes aditivos sobre a produgdo animal (OETTING et al., 2006),
podendo os antimicrobianos ndo diferirem do tratamento controle e até promoverem ligeiras

quedas no desempenho dos animais, como no presente experimento.
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Para o periodo total de 1 a 34 dias de experimentagdo, os resultados medios de peso
vivo inicial (P1), peso vivo aos 34 dias (P34), CDR, GDP e CA dos leitbes sdo apresentados na
Tabela 6, enquanto que os Apéndices A a D mostram as médias dos dados de desempenho dos

animais de cada unidade experimental.

Tabela 6 - Médias de peso vivo inicial (P1), peso vivo aos 34 dias (P34), consumo diario de
racdo (CDR), ganho diario de peso (GDP) e conversdo alimentar (CA) para o periodo
de 1 a 34 dias de experimentacdo

. Tratamentos® Contrastes? cV®

Variaveis o
TL T2 T3 T4 T5 cL c2 c3 c4a

P1 (kg) 610 609 609 606 6,08 . .
P34 (kg) 20,85 20,65 20,04 21,04 20,19 059 0,75 0,64 0,26 8,42
CDR (g) 706 694 684 715 669 066 089 044 049 1293
GDP (g) 434 428 410 450 415 060 0,77 064 024 11,89
CA 162 1,62 1,67 1,61 1,61 0,72 0,60 0,13 0,09 3,39

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
*Coeficiente de variagio.
Nota: Sinal convencional utilizado:

.. N&o se aplica dado numérico.

Para o periodo experimental de 1 a 34 dias, os leitdes do tratamento butirato (T4)
apresentaram melhor CA que os leitGes do tratamento fitogénico (T3) (P=0,09). A melhor CA
pode ter sido resultado de melhor absorcdo dos nutrientes, aliada ao menor gasto de energia €
proteina para a manutencdo do trato gastrintestinal (UTIYAMA, 2004). Manzanilla et al. (2006),
estudando a substituicdo de avilamicina por butirato de sddio ou aditivos fitogénicos na dieta de
leitdes, observaram melhor eficiéncia alimentar para os animais que receberam butirato de sddio
em suas dietas. Estes autores sugerem que a melhora na eficiéncia alimentar dos animais pode
ser devido a maior saude intestinal e a melhor eficiéncia no uso dos nutrientes da racao.

O P34, o CDR e o GDP dos leitbes ndo foram influenciados (P>0,05) pelos
tratamentos, mesmo quando comparados os contrastes especificos de interesse. Contudo, 0s
leitdes que receberam os tratamentos fitogénico (T3) e fitogénico + butirato (T5) apresentaram
resultados numéricos ligeiramente inferiores de P34, de CDR e de GDP em relagdo aqueles que
receberam o0s demais tratamentos. Comparando os tratamentos que continham aditivos
substitutos do antibiético, o tratamento fitogénico (T3) apresentou queda de 4,7% no P34, de

4,3% no CDR e de 8,9% no GDP, dos animais, quando comparado aos do tratamento butirato
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(T4). O tratamento fitogénico + butirato (T5) apresentou queda de 4,0% no P34, de 6,4% no
CDR e de 7,7% no GDP dos animais, quando comparado aos do tratamento butirato (T4). E
importante ressaltar que o butirato de sédio pode apresentar alguns mecanismos de acéo
especificos (POUILLART, 2002 apud JANSSENS; NOLLET, 2002), sendo que um dos
principais mecanismos estaria relacionado ao fato de ser fonte de energia para a manutencao e
recomposicdo da mucosa intestinal. De posse desta energia “extra”, o animal utiliza mais
eficientemente a energia da racdo para seu crescimento, desviando menos energia para o
desenvolvimento do epitélio intestinal, apresentando, assim, melhor eficiéncia na utilizacao dos
nutrientes da racdo. O butirato, também, estimula a diferenciacéo celular, a atividade enddcrina e
exocrina do pancreas, a secrecao de enzimas digestivas (POUILLART, 1998), melhora o sistema
imune ndo especifico e aumenta a imunidade local especifica (POUILLART, 2002 apud
JANSSENS; NOLLET, 2002), possibilitando aos animais desempenharem seu potencial
genético para crescimento.

Durante o periodo total de experimentacgdo, o aditivo fitogénico (T3 e T5) apresentou
menor P34, CDR e GDP em relagdo ao tratamento controle, embora ndo significativo. O
tratamento fitogénico (T3) acarretou reducdo de 3,9% no P34, de 3,1% no CDR e de 5,5% no
GDP quando comparado ao tratamento controle (T1). O tratamento fitogénico + butirato (T5)
acarretou reducédo de 3,2% no P34, de 5,2% no CDR e de 4,4% no GDP quando comparado ao
tratamento controle (T1).

O butirato de sédio (T4), por sua vez, proporcionou melhores resultados de
desempenho, quando fornecido isoladamente nas dietas dos animais. Porém, quando misturado
ao aditivo fitogénico (T5) ndo se comportou da mesma forma, possivelmente devido a
diminuicdo no consumo, conforme mostra a Tabela 6. Manzanilla et al. (2004), estudando a
adicdo de uma mistura de extratos vegetais de orégano, canela e pimenta (0, 150 e 300 ppm) e
acido férmico (0 e 5.000 ppm) na dieta de leitdes recém-desmamados ndo encontraram
diferencas no CDR e no GDP dos animais quando comparado aos que receberam o tratamento
controle. Como no presente experimento, foram observados piores resultados para estas varidveis
quando os animais receberam a combinacéo de extrato + acido.

E importante salientar que algumas pesquisas apontam efeito sinérgico entre os
principios ativos primarios e secundarios das plantas, onde os compostos secundarios atuariam

como potencializadores dos compostos primarios (KAMEL, 2000). No entanto, também podem
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ser observados efeitos antagbnicos entre os principios ativos presentes nos compostos
fitogénicos, assim como entre os diferentes aditivos promotores de crescimento animal
(MELLOR, 2000).

Os aditivos fitogénicos apresentam substancias com odores fortes, sabor acentuado e
fatores pungentes que podem interferir no consumo de ragdo dos animais (SCHONE et al.,
2006). No periodo de 1 a 14 dias isto ndo foi observado, porém, para o periodo de 1 a 34 dias,
possivelmente devido ao maior tempo de contato com os produtos (efeito cumulativo), estes
podem ter interferido no CDR e, consequentemente, prejudicado o desempenho animal.

Devido aos resultados controversos encontrados nos diversos trabalhos cientificos e
devido aos modos de acdo ainda pouco conhecidos dos fitogénicos e do butirato de s6dio no
desempenho animal, mais estudos devem ser realizados de forma a associar seus principios

ativos e seus efeitos in vivo, a fim de alcangarem melhores ganhos no desempenho de suinos.

2.6.3 Histologia do epitélio intestinal

A Tabela 7 apresenta as médias de altura das vilosidades (AV), de profundidade das
criptas (PC), da relacdo altura de vilosidade/profundidade de cripta (AV/PC) e da densidade de
vilosidades (DV) do duodeno e do jejuno dos leitdes, em funcdo dos tratamentos. Os valores
médios das unidades experimentais estdo apresentados no apéndice E.

As Figuras 1 e 2 apresentam, respectivamente, eletronmicrografias de varredura do
duodeno e do jejuno dos leitdes, em funcdo dos tratamentos.

Houve diferenca entre os tratamentos (P<0,10) apenas para a varidvel densidade de
vilosidades (DV), tanto no duodeno quanto no jejuno. Para o0s contrastes especificos de interesse,
no duodeno, a média da DV dos leitdes dos tratamentos fitogénico (T3) e butirato (T4) foi maior
(P=0,06) do que a do tratamento fitogénico + butirato (T5). Foi observado, também, maior DV
(P=0,02) para os animais do tratamento fitogénico (T3) em relacdo a dos animais do tratamento
butirato (T4). No jejuno, a média da DV dos leitdes dos tratamentos com aditivos (T2, T3, T4 e
T5) foi maior (P=0,03) do que a dos leitdes do tratamento controle (T1). Os animais do
tratamento butirato (T4) apresentaram maior DV do que os animais do tratamento fitogénico

(T3) (P=0,08). Com base nesses resultados pode-se sugerir que a presenca dos aditivos na dieta
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manteve ou até mesmo aumentou o numero de vilos/area nas regides de maior absorcao

intestinal.

Tabela 7 - Médias de altura das vilosidades (AV, pm), de profundidade das criptas (PC, um), da
relagdo altura de vilosidade/profundidade de cripta (AV/PC) e da densidade de
vilosidades (DV) do duodeno e do jejuno dos leitdes, em fungdo dos tratamentos

Tratamentos® Contrastes® cVv?®

Variaveis

T1 T2 T3 T4 T5 Cl C2 C3 C4 (%)
Duodeno
AV (um) 297,75 272,21 287,45 329,34 291,69 0,93 0,33 0,61 0,28 17,59
PC (um) 107,80 102,49 94,47 111,32 106,61 0,60 0,84 0,67 0,11 13,08
AV/PC 275 268 305 296 274 061 029 026 0,72 13,01
DV*® 39,50 44,60 48,67 3888 37,04 0,37 0,34 0,06 0,02 12,77
Jejuno
AV (um) 317,05 265,52 314,96 323,92 320,40 0,72 0,10 0,98 0,82 17,19
PC (um) 114,15 94,01 103,21 112,82 110,92 0,31 0,11 0,76 0,38 14,03
AV/PC 281 284 309 290 291 068 0,68 080 062 1837
DV*® 53,33 61,68 5854 67,25 6054 0,03 0,91 0,56 0,08 10,63

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
¥Coeficiente de variago.

DV - Densidade de vilosidades = niimero de vilosidades/1.250.000 pm?

®Contrastes significativos: C3: (P=0,06) e C4: (P=0,02).

®Contraste significativo: C1: (P=0,03) e C4: (P=0,08).

Apesar de ndo significativo, o duodeno dos animais do tratamento fitogénico (T3)
apresentaram menor PC e maior relagdo AV/PC do que os animais dos demais tratamentos. E
importante ressaltar, ainda, que a DV do duodeno dos leitdes que receberam o tratamento
fitogénico (T3) também foi superior (P<0,10) a dos demais tratamentos. Uma maior relacdo
AV/PC e uma maior DV podem proporcionar maior digestdo e absor¢do dos nutrientes da dieta,
refletindo em melhor desempenho, porém, ndo foi observado melhor desempenho para o0s
animais que receberam o tratamento fitogénico (T3), conforme mostra a Tabela 6. Criptas menos
profundas podem ser decorrentes de menor proliferacdo celular, talvez por menor apopitose nos
vilos, promovendo menor “turnover” das células epiteliais e, consequentemente, menor
reposicdo celular. Manzanilla et al. (2006) e Utiyama (2004) também nédo observaram efeitos dos
fitogénicos na histologia intestinal de leitdes. Porém, encontraram efeitos numericamente
positivos dos aditivos fitogénicos na relacdo AV/PC do jejuno e do ileo (MANZANILLA et al.,
2006) e na AV e na relagdo AV/PC do duodeno e do jejuno (UTIYAMA, 2004).
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Figura 1 - Eletronmicrografia de varredura do duodeno dos leitdes dos tratamentos T1
(controle), T2 (antimicrobiano), T3 (fitogénico), T4 (butirato de s6dio) e T5
(fitogénico + butirato de sodio)



Figura 2 Eetronmicrografia de varredura do jejuno dos leitdes dos tratamentos T1
(controle), T2 (antimicrobiano), T3 (fitogénico), T4 (butirato de s6dio) e T5
(fitogénico + butirato de sodio)

59
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Em frangos, Demir et al. (2003), estudando a substituicdo de antibidticos por
diferentes aditivos fitogénicos observaram menor profundidade de cripta no ileo (P<0,05) dos
animais que receberam timol (principio ativo do tomilho) ou alho em relagdo aos animais que
receberam o tratamento com antibidtico. Na realidade, cada segmento do intestino delgado e
grosso apresenta fungdes especificas, devendo ser estudados e comparados separadamente, uma
vez que as respostas dos aditivos podem ser completamente diferentes, porém, o nimero de
trabalhos com estes aditivos e avaliando a histologia intestinal de leitdes é escasso e 0s
resultados contraditorios.

O duodeno dos animais do tratamento butirato (T4) apresentaram maior AV e, 0
jejuno, maior densidade de vilos. A maior DV observada no segmento de maior digestdo e
absor¢do de nutrientes, juntamente com a maior AV no duodeno, podem ter contribuido para o
bom desempenho dos animais. Uma menor contagem de vilos/area ndo significa,
necessariamente, menor capacidade absortiva, pois pode haver uma compensacdo na altura dos
mesmos. Assim, a capacidade absortiva pode ser considerada dependente da densidade e altura
dos vilos e microvilos e ndo somente de uma Unica variavel (MACARI, 1995 apud KINDLEIN,
2006). No desmame, o intestino delgado dos leitdes geralmente sofre uma redugdo na altura das
vilosidades e um aumento na profundidade das criptas, mudangas estas associadas com uma
diminuicdo na capacidade absortiva (PLUSKE; WILLIAMS; AHERNE, 1996), comprometendo
0 crescimento e, consequentemente, prolongando o tempo para os animais atingirem o peso de
abate. O ganho de peso e 0 consumo de ragdo de leitdes recém-desmamados estdo positivamente
correlacionados com a altura das vilosidades intestinais (PLUSKE; WILLIAMS; AHERNE,
1996; PLUSKE et al., 2003). Os dados do presente experimento corroboram com esta afirmacéo,
em que o0s animais que receberam butirato de sédio em suas dietas tenderam a apresentar maior
CDR, GDP e maior altura das vilosidades. Galfi e Bokori (1990) apud Partanen e Mroz (1999)
observaram maior altura das vilosidades no ileo de animais em crescimento quando estes
receberam 1,7 g de butirato de sodio por kg de racio. E conhecido que acidos graxos de cadeia
curta, principalmente o 4&cido butirico, estimulam a proliferacdo das células epiteliais,
promovendo, assim, maior altura das vilosidades.

No jejuno, os leitbes que receberam o tratamento controle apresentaram vilos mais

irregulares, em formas de “folha ou lingua”, mais espacados, largos e difusos. Isto pode explicar
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a menor DV encontrada para os animais deste tratamento em comparacdo a média dos animais
dos demais tratamentos (P=0,03).

Mesmo sem diferencas (P>0,10), € importante ressaltar que 0s animais que receberam
o0 tratamento antimicrobiano (T2) apresentaram menor AV tanto no duodeno quanto no jejuno
em relacdo aos animais que receberam o tratamento controle (T1). No duodeno, o antimicrobiano
(T2) acarretou queda de 8,6% na AV e, no jejuno, de 16,3% quando comparado ao tratamento
controle (T1). O consumo e a presenca de alimento no trato gastrintestinal sdo fundamentais para
um bom funcionamento da mucosa intestinal, uma vez que a queda no consumo de ragao resulta
em vilos atrofiados (PLUSKE; WILLIAMS; AHERNE, 1996; PLUSKE et al., 2003). Portanto, 0
baixo consumo de racdo observado para os animais do tratamento antimicrobiano (T2) pode ter

sido decisivo para o menor tamanho das vilosidades intestinais.
2.6.4 pH do estdmago, jejuno e ceco

Os resultados dos valores de pH do contetido do estdmago, do jejuno e do ceco sao
apresentados na Tabela 8. As médias de pH do contelido do estdémago, do jejuno e do ceco por

parcela séo apresentadas no Apéndice F.

Tabela 8 - Valores de pH do conteido do estdmago, do jejuno e do ceco

. Tratamentos® Contrastes? cV®
Orgaos o
TL T2 T3 T4 T5 cCtL Cc2 c3 c4 (%
Estdmago 263 299 255 357 3,78 0,29 0,60 025 0,16 31,18
Jejuno 716 711 7,35 7,11 7,20 0,74 0,35 0,77 0,11 2,70
Ceco 6,20 6,26 6,03 6,12 6,06 053 0,16 092 057 3,70

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sédio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
*Coeficiente de variagio.

Néo foi observada diferenca estatistica (P>0,05) entre os tratamentos para o pH do
contelldo do estdmago, do jejuno e do ceco dos animais, mesmo quando comparados 0S
contrastes especificos de interesse. Devido ao jejum de 14 horas que 0s animais foram
submetidos, foi observado pouco contetdo nos érgéos digestérios dificultando a mensuragdo do
pH.
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Os dados do presente experimento estdo de acordo com alguns trabalhos, em que a
adicdo de extratos vegetais (GARDINER et al., 2008; MANZANILLA et al., 2006) ou &cidos
orgénicos (BIAGI et al., 2006; MANZANILLA et al., 2006; OMOGBENIGUN et al. 2003;
SILVA, 2002; WALSH et al., 2007a, 2007b) ndo tiveram qualquer efeito no pH do contetdo do
trato digestério ou das fezes dos animais. Por outro lado, alguns autores encontraram redugdes
no pH do conteldo estomacal (BOLDUAN et al., 1988a, 1988b; RADCLIFFE; ZHANG;
KORNEGAY, 1998; RISLEY et al., 1992; TOMLINSON; LAWRENCE, 1981), do ceco
(BRAZ, 2007) e do colon (MANZANILLA et al., 2004; NAMKUNG et al., 2004) de animais
que receberam acidos organicos em suas dietas.

Os resultados de pH do contetdo do trato digestorio, encontrados na literatura, sao
bastante contraditorios. Manzanilla et al. (2004), estudando a adigdo de extratos vegetais (0, 150
e 300 ppm) ou acido férmico (0 e 5.000 ppm) na dieta de leitdes recém-desmamados observaram
um aumento no pH do contetdo estomacal dos animais que receberam os referidos aditivos. Os
autores explicam este resultado pela possivel capacidade tamponante da dieta utilizada no
estudo. Em outro trabalho, Mroz et al. (2000), pesquisando a adi¢do de diferentes &cidos
organicos (férmico, fuméarico e butirico) na dieta de suinos em crescimento e terminagéo,
encontraram melhora na digestibilidade dos nutrientes devido a diminui¢cdo da capacidade
tamponante da dieta quando o calcario (1,2% da dieta) foi parcialmente substituido pelo
benzoato de calcio (2,4% da dieta). A diminuigdo da capacidade tamponante da dieta juntamente
com a adi¢do de &cidos organicos promoveram menor esvaziamento gastrico (maior tempo de
transito intestinal), maior digestibilidade dos nutrientes e maior retencdo de Ca, P e N.

No presente trabalho, a capacidade tamponante da dieta pode ter sido responsavel pela
ndo mudanca do pH dietético, uma vez que o caulim adicionado as dietas, juntamente com fontes
de minerais e de proteinas podem ter propiciado o poder tampdo. Este fator pode ter sido
determinante para a semelhanca dos valores de pH do conteldo digestorio para todos os
tratamentos. A baixa inclusdo do butirato de sddio nas races pode ndo ter sido suficiente para a
acidificacdo tanto das dietas quanto do contelido do trato digestdrio, uma vez que o produto
microencapsulado continha somente 29% de butirato.

Reducdes no pH do contetdo digestério de animais que recebem aditivos promotores
de crescimento em suas racdes sdo de dificil deteccdo, devido a diversos fatores como: grande

variacdo nas metodologias utilizadas, possiveis contaminacfes entre os conteldos gastricos e
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intestinais, dificuldade na mensuracdo do pH nos 6rgdos digestorios, ingredientes utilizados nas
dietas, tipos e niveis de inclusdo de aditivos e idade dos animais (PARTANEN; MROZ 1999).

2.6.5 Morfometria de érgdos

A Tabela 9 apresenta as médias do peso vivo aos 34 dias (P34), dos pesos relativos
(em porcentagem do peso vivo) dos Orgdos digestérios (estdbmago vazio, péncreas, figado,
intestino delgado e ceco vazios), assim como do comprimento, do comprimento relativo e da
relacdo peso:comprimento do intestino delgado em fungdo dos tratamentos. O Apéndice G
apresenta 0s pesos absolutos dos 6rgdos e 0 peso vivo aos 34 dias dos animais por unidade

experimental.

Tabela 9 - Médias do peso vivo aos 34 dias (P34), dos pesos relativos (porcentagem do peso
vivo) dos 6rgdos digestorios, do comprimento, do comprimento relativo e da relacdo
peso:comprimento do intestino delgado, em funcdo dos tratamentos

L Tratamentos® Contrastes? cv?

Variaveis
TIL T2 T3 T4 T5 ClL CcC2 c3 c4 (%)

P34 23,08 21,96 21,95 22,61 21,86 . . . . .
Estdmago vazio (%) 065 065 065 060 068 075 09 0,11 0,25 9,13
Pancreas (%) 0,15 0,17 0,14 0,15 0,6 084 0,21 047 0,53 14,13
Figado (%) 2,18 245 231 208 241 038 022 019 0,23 11,05
Intestino delgado vazio
(ID) (%) 474 479 485 451 484 098 0,78 046 017 6,99
Ceco vazio (%)* 0,18 022 0418 016 0,21 051 0,11 0,09 0,60 20,86
Comp. ID (m)°® 15,40 1553 16,90 15,79 1575 037 0,37 041 019 7,22
Comp. Relativo ID
(m/kg PV)® 0,68 071 0,77 0,70 0,73 0,24 052 0,78 0,11 8,70
Relacdo peso:comp. ID
(g/m)"® 70,38 67,56 62,81 64,87 66,92 0,02 0,19 0,16 0,40 5,09

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sédio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
*Coeficiente de variagio.
“Contraste significativo: C3: (P=0,09).
*Comprimento do intestino delgado.
éComprimento relativo do intestino delgado (m/kg de peso vivo aos 34 dias de experimentagéo).
"Relagao peso:comprimento do intestino delgado.
8Contraste significativo: C1: (P=0,02).
Nota: sinal convencional utilizado:
.. N&o se aplicada dado numérico.
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Os leitdes dos tratamentos com aditivos (T2, T3, T4 e T5) apresentaram menor média
na relacdo peso:comprimento do intestino delgado (P=0,02), quando comparado com os leit6es
do tratamento controle (T1). Este resultado pode ter sido consequéncia do elevado consumo de
racdo dos leitbes que receberam o tratamento controle (T1), uma vez que a ingestdo de alimentos
interfere na altura das vilosidades e na profundidade das criptas (PLUSKE; HAMPSON;
WILLIAMS, 1997) e aumenta a massa intestinal (BURRIN et al., 2001). Pode ter ocorrido
também, maior presenca de microrganismos no intestino delgado dos animais do tratamento
controle (T1), levando & maior irritacdo da mucosa intestinal e, consequentemente, aumentando
Seu peso.

O tratamento butirato (T4) apresentou uma relagcdo peso:comprimento do intestino
delgado 7,8% menor que a do tratamento controle (T1), apesar do elevado CDR. O butirato pode
ter diminuido a quantidade de microrganismos produtores de toxinas aderidos ao epitélio
intestinal. Este modo de acdo mantém a integridade dos enterdcitos, ndo promovendo irritagdes
no epitélio e, consequentemente, ndo aumentando sua espessura e massa (ANDERSON et al.,
1999).

Os leitbes dos tratamentos fitogénico (T3) e butirato (T4) apresentaram menor média
no peso relativo do ceco (P=0,09) quando comparado com os leit6es do tratamento fitogénico +
butirato (T5). O butirato e o fitogénico individualmente adicionados as dietas animais podem ter
agido sobre os microrganismos presentes neste 6rgdo, diminuindo a producdo de &cidos graxos
volateis, os quais fornecem energia para desenvolvimento dos enterdcitos (LIN; VISEK, 1991).
Assim, a menor producdo destes acidos pode ter acarretado em menor taxa de replicacdo celular
no epitélio intestinal dos leitdes, levando & reducdo no peso relativo do ceco. Como discutido
anteriormente, pode ter ocorrido um efeito antagbnico quando o fitogénico e o butirato foram
misturados (T5) que prejudicasse a atuacdo deles sobre os 6rgaos dos animais.

Os demais 6érgdos digestorios, assim como o comprimento e 0 comprimento relativo
do intestino delgado dos animais, ndo foram influenciados (P>0,10) pelos tratamentos, mesmo
quando comparados 0s contrastes especificos de interesse. Estes resultados estdo de acordo com
outros trabalhos, em que a adi¢do de extratos vegetais e acidos orgénicos ndo alterou 0s pesos
relativos do intestino delgado e do colon de suinos (NAMKUNG et al., 2004) e 0s pesos
relativos do figado, pancreas, intestino delgado e intestino grosso de frangos (HERNANDEZ et
al., 2004).
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No presente estudo, observou-se que 0s animais que receberam o tratamento
antimicrobiano apresentaram, numericamente, maior peso relativo do pancreas e do figado em
relacdo aos animais que receberam os demais tratamentos. Os antimicrobianos podem apresentar
efeito direto sobre o metabolismo do animal, aumentando a atividade das enzimas citosolicas,
ativando aminoécidos e incorporando-os as proteinas do figado, influenciando diretamente no
desempenho animal (MENTEN, 1995). No entanto, no presente estudo, os animais que
receberam o tratamento antimicrobiano apresentaram desempenho ligeiramente inferior ao dos
animais que receberam o tratamento controle (P>0,05), talvez, pela auséncia de desafio nas
instalacdes experimentais ou pelas dietas altamente digestiveis fornecidas aos leitGes, ndo
possibilitando ao antimicrobiano demonstrar seus mecanismos de acdo e, assim, ndo promover

melhora na producéo animal.
2.6.6 Digestibilidade aparente dos nutrientes

A Tabela 10 apresenta as médias dos coeficientes de digestibilidade aparente da
matéria seca, proteina bruta e energia bruta em funcéo dos tratamentos. O Apéndice H mostra o0s

resultados das analises bromatolégicas e de cromo das amostras de fezes e ragéo.

Tabela 10 - Médias dos coeficientes de digestibilidade aparente (%) para matéria seca, proteina
bruta e energia bruta em funcéo dos tratamentos

. Tratamentos® Contrastes? cVv®
Variaveis o

TL T2 T3 T4 T5 Cl c2 c3 c4 (%)

Matéria seca 85,89 85,05 8521 8599 8452 0,33 0,79 0,18 0,38 1,44

Proteina bruta 79,77 78,02 7784 79,69 77,39 0,18 0,80 0,27 0,20 2,44

Energia bruta’ 85,77 84,96 84,97 8576 83,71 0,24 0,85 0,07 042 1,557

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
*Coeficiente de variagio.

“Contraste significativo: C3: (P=0,07).

Os leitbes dos tratamentos fitogénico (T3) e butirato de sodio (T4) apresentaram
maior média no coeficiente de digestibilidade aparente da energia bruta (P=0,07), quando
comparado com os leitdes do tratamento fitogénico + butirato (T5), porém menor que o0s leitdes
do tratamento controle. Conforme elucidado anteriormente, pode ter ocorrido um efeito

antagdnico quando ambos aditivos foram misturados, fitogénico + butirato (T5), prejudicando a
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eficiéncia dos mesmos sobre a digestibilidade aparente e, assim, ndo demonstrando seus efeitos
sobre a digestéo e absorcao dos nutrientes.

A melhora da digestibilidade da energia, proporcionada pelos tratamentos fitogénico
(T3) e butirato (T4), pode ter sido causada pela menor utilizagdo da energia pela microbiota
patogénica. Ambos aditivos apresentam efeitos diretos sobre a microbiota intestinal,
promovendo a morte ou a estabilizacdo de seu crescimento. Os microrganismos do trato
digestorio competem com o hospedeiro pelos nutrientes e, em suinos, até 6% da energia bruta da
dieta pode ser perdida devido a fermentacdo microbiana (JENSEN, 1998 apud UTIYAMA,
2004). Os aditivos fitogénico (T3) e butirato de sodio (T4) podem ter atuado sobre 0s
microrganismos patogénicos diminuindo a fermentacdo e aumentando a disponibilidade de
energia para absorc¢do. Estes aditivos possuem substancias que podem estimular a producédo de
enzimas digestivas, promovendo melhora na digestibilidade dos nutrientes e maior
disponibilidade dos mesmos (BRUGALLI, 2003). Outro modo de ac¢do destes aditivos estaria
relacionado com aumento no tempo de retencdo gastrica (baixo esvaziamento gastrico)
(MANZANILLA et al., 2004) e, consequentemente, aumento da atividade de enzimas. Devido a
isso, moléculas de carboidratos, lipidios e proteinas podem ser melhor hidrolisadas promovendo
efeito benéfico sobre a digestdo e absorcdo dos nutrientes (GABER; SAUER, 1994).

Os diferentes tratamentos ndo promoveram diferencas (P>0,10) nos coeficientes de
digestibilidade aparente da matéria seca e da proteina bruta. Manzanilla et al. (2006), estudando
a adicdo de butirato de sodio e extratos vegetais na racdo de leitdes recém-desmamados também
ndo encontraram diferencas significativas no coeficiente de digestibilidade aparente da matéria
seca. Por outro lado, Mroz et al. (2000) observaram maior coeficiente de digestibilidade da
matéria seca em leitGes recebendo cido butirico em suas dietas, mas ndo encontraram melhora
no coeficiente de digestibilidade da proteina bruta. Em um estudo com frangos, Hernandez et al.
(2004) observaram maiores coeficientes de digestibilidade aparente da matéria seca e proteina
bruta para os animais que receberam extratos vegetais em suas dietas.

O tratamento controle (T1) apresentou altos coeficientes de digestibilidade aparente
para a matéria seca, proteina bruta e energia bruta. Uma possivel explica¢do seria, conforme jé
enfatizado, a alta digestibilidade das dietas, uma vez que os diferentes aditivos ndo conseguiram
demonstrar seu efeito sobre a digestdo e absorcdo dos nutrientes da racdo, quando comparado

com o tratamento contole.
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2.6.7 Frequéncia de diarréia

As porcentagens médias de ocorréncia de diarréia estdo apresentadas na Tabela 11,
para os periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias de experimentacdo. O Apéndice | mostra as médias por

baia da frequéncia de diarréia (porcentagem dos dias com diarréia).

Tabela 11 - Médias de frequéncia de diarréia (MFD, %) para os periodos de 1 a 14 e 1 a 35 dias
de experimentacdo

Tratamentos? Contrastes? Cvs

TL T2 T3 T4 T5 C1 C2 C3 c4 ()

MFD (%) 1al4 dias 7,41 7,99 18,53 10,89 11,47 055 049 074 0,46 52,61
MFD (%) 1a34dias 5,76 576 9,76 834 811 0,72 064 090 0,86 73,78

Periodo

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sddio.
2C1: T1 X média de T2, T3, T4 e T5; C2: T2 X média de T3, T4 e T5; C3: média de T3 e T4 X T5; C4: T3 X T4.
*Coeficiente de variagio.

Néo foram observadas diferencas (P>0,05) entre os tratamentos para a frequéncia de
diarréia no periodo de 1 a 14 e 1 a 35 dias de experimentacdo, mesmo quando comparados 0s
contrastes especificos de interesse. Estes resultados estdo de acordo com outros trabalhos no qual
ndo foi observado diferencas significativas entre os tratamentos quando leitdes recém-
desmamados receberam acido formico e/ou extratos vegetais (MANZANILLA et al., 2004) e
probidtico, ou prebidtico, ou extratos vegetais (UTIYAMA et al., 2006) como substitutos do
antibidtico em suas racbes. Porém, estes dados discordam dos obtidos por (PARTANEN et al.,
2007), em que os leitdes que receberam 4&cido formico ou avilamicina em suas racGes
apresentaram menor incidéncia de diarréia que os leitGes do tratamento controle.

No periodo de 1 a 14 dias pode-se observar, em valores numéricos, que os aditivos
fitogénico e butirato de sédio, individuais ou misturados as racbes, foram menos eficazes em
controlar a diarréia quando comparados com os tratamentos controle negativo (T1) e positivo
(T2). A menor porcentagem de diarréia, principalmente no periodo de 1 a 14 dias pds-desmame
para o tratamento controle (T1), pode ser devido a alta digestibilidade da racdo fornecida aos
animais. Esta pode ter reduzido a quantidade de substrato ndo digerivel e disponivel aos
patégenos no lamen intestinal e, consequentemente, reduzido o efeito dos aditivos sobre a
microbiota patogénica. Residuos alimentares ndo digeridos e ndo absorvidos servem como

substratos para fermentacdo pela microbiota intestinal, elevando a producdo de &cido latico e
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acidos graxos volateis. Estes substratos, juntamente com ions (sédio, potassio e cloreto),
aumentam a osmolaridade do contetdo intestinal. Devido a isso, ocorre um afluxo de agua para a
luz intestinal, por uma dificuldade na reabsorcdo de agua, desencadeando o processo diarréico
(ETHERIDGE; SEERLEY; HUBER, 1984; NABUURS; ZIJDERVELD; LEEUW, 1993).

O estresse & desmama, o transporte, novos ambientes e novos lotes de animais sao
fatores importantes para o desencadeamento da diarréia em leitbes. Estes fatores levam a
distarbios fisiolégicos que comprometem o desempenho animal, principalmente nos primeiros
14 dias pos-desmame.

Grande parte da populacdo microbiana estd presente no intestino grosso dos suinos.
No entanto, tem sido estabelecido que a microbiota do intestino delgado é de suma importancia
na determinacdo da diarréia (BUDDLE; BOLTON, 1992) e pode afetar, também, o sistema
imune (ANDERSON et al., 1999). No intestino delgado, os lactobacilos sdo os de maior
presenca, seguido pelas enterobactérias, como a E. coli, extremamente patogénica para 0s suinos,
principalmente nas fases de maternidade e creche. Estes sdo importantes por manterem a
biodiversidade, sendo um indicador da estabilidade da microbiota intestinal (ZOETENDAL et
al., 2004). A alta biodiversidade deve produzir um efeito benéfico no desempenho animal porque
evita a proliferacdo de um Unico grupo de bactérias que levaria a um desbalanco microbiano e a
diarréia (MANZANILLA et al., 2006). Os promotores de crescimento agem sobre 0s
microrganismos matando-os ou inibindo seu crescimento. Todavia, ambientes de baixo desafio e
dietas altamente digestiveis impedem o crescimento da microbiota patogénica e,

consequentemente, o efeito positivo dos aditivos promotores de crescimento.
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3 CONCLUSOES

Em relacdo ao tratamento controle, os aditivos fitogénicos, o butirato de sodio, a
combinacdo de fitogénico e butirato e até mesmo a colistina ndo proporcionaram melhoras no
desempenho, alteragBes no pH dos contelidos do estdbmago, jejuno e ceco e ndo influenciaram na
frequéncia de diarréia dos animais. Porém, eles demonstraram eficacia na manutengdo ou no
aumento da densidade de vilos no jejuno. Em condi¢des de creche experimental, ndo ficou
evidenciado efeito dos aditivos fitogénicos e do butirato de sédio como promotores de
crescimento de leitdes recém-desmamados alimentados com dietas complexas e altamente
digestiveis. No entanto, ha indicacbes de que os aditivos fitogénicos e o butirato de sédio,
individualmente adicionados as dietas dos leites, podem favorecer e melhorar a digestibilidade

e algumas caracteristicas histoldgicas e morfométricas.
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APENDICE A - Peso vivo (kg) dos animais ao 1° 14° e 34° dia do periodo experimental,
considerando a média da unidade experimental

Dias de Tratamentos®
. Bloco
experimento T1 T2 T3 T4 T5
1 8,08 8,18 8,19 8,23 8,15
2 8,11 7,35 7,34 7,35 7,41
3 6,65 6,67 6,51 6,47 6,53
1° dia 4 5,58 5,53 5,51 5,44 5,55
5 6,02 5,92 6,05 6,09 5,90
6 5,46 5,42 5,39 5,45 5,53
7 5,00 5,09 5,09 4,98 5,00
8 450 4,66 4,69 452 459
Média 6,18 6,10 6,10 6,07 6,08
1 14,80 12,88 13,96 14,23 12,42
2 14,45 11,56 13,05 11,83 13,39
3 11,96 12,01 12,64 10,92 12,38
14° dia 4 9,37 10,10 9,95 11,35 10,70
5 10,55 9,33 9,98 10,21 9,41
6 9,19 10,08 8,15 8,82 10,21
7 7,60 8,49 8,74 9,39 8,01
8 7,79 8,10 8,18 9,65 7,69
Média 11,29 10,49 11,07 11,94 10,06
1 26,82 23,76 22,53 25,79 21,27
2 2493 21,74 22,73 22,20 24,03
3 22,70 22,92 23,62 21,49 22,60
35°dia 4 17,86 19,43 18,93 20,96 19,53
5 22,03 19,08 20,22 20,21 19,39
6 19,68 21,29 17,41 17,11 21,80
7 16,68 18,15 17,51 19,67 16,82
8 16,13 18,85 17,37 20,91 16,07
Média 21,47 21,30 19,95 23,35 18,67

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sadio.
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APENDICE B - Consumo diario de ragéo por leitdo (g) nos periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias,
considerando a média da unidade experimental

Dias de Bloco Tratamentos®
experimento T1 T2 T3 T4 T5

630,48 500,00 579,05 589,52 470,95

636,67 459,05 540,00 471,43 625,24

500,95 483,33 567,62 429,05 511,90

1 a 14 dias 397,14 397,14 403,33 542,38 463,33
451,43 359,05 422,38 397,14 356,67

354,29 425,71 318,57 365,71 456,19

278,57 351,43 397,14 421,43 328,57

326,19 320,95 347,14 521,90 279,05

Média 446,96 412,08 446,90 467,32 436,49

900,39 797,25 695,29 849,41 660,39

846,67 705,10 754,71 692,55 804,90

757,45 748,24 802,94 677,65 736,67

1 a 34 dias 667,25 748,24 614,90 622,94 562,75
792,35 643,73 710,39 660,59 661,96

684,31 739,02 634,90 565,88 780,98

569,41 622,16 619,41 715,49 565,29

536,86 676,86 638,24 812,16 476,08

Média 719,34 710,07 683,85 699,58 656,13

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sodio.
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APENDICE C - Ganho diario de peso por leitdo (g) nos periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias,
considerando a média da unidade experimental

Dias de Bloco Tratamentos®
experimento Tl T2 T3 T4 T5

480,00 335,71 412,38 428,10 304,76

452,86 300,95 407,62 320,00 426,67

379,05 381,43 437,62 318,10 417,62

1 a 14 dias 270,95 326,19 317,14 421,90 368,10
323,33 24381 280,48 20429 250,95

266,19 332,86 197,14 24095 33381

185,71 243,33 260,48 314,76 214,76

234,76 245,71 249,52 366,67 221,43

Média 324,11 301,25 320,30 338,10 317,26

551,18 458,24 421,76 516,27 385,88

513,43 423,33 452,55 436,67 48882

471,96 478,04 503,14 44196 472,55

1 a 34 dias 411,18 456,47 394,71 408,82 361,18
470,78 387,06 416,67 41549 396,67

418,24 466,67 353,53 34314 47843

343,53 384,31 365,29 432,16 347,65

341,96 417,25 373,14 482,06 33745

Média 440,28 433,92 410,10 43457 408,58

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sédio.



89

APENDICE D - Converséo alimentar nos periodos de 1 a 14 e 1 a 34 dias, considerando a média

da unidade experimental

Dias de Bloco Tratamentos®

experimento T1 T2 T3 T4 T5
1,31 1,49 1,40 1,38 1,55

1,41 1,53 1,32 1,47 1,47

1,32 1,27 1,30 1,35 1,23

1 a 14 dias 1,47 1,22 1,27 1,29 1,26
1,40 1,47 151 1,35 1,42

1,33 1,28 1,62 1,52 1,37

1,50 1,44 1,52 1,34 1,53

1,39 1,31 1,39 1,42 1,26

Média 1,39 1,38 1,42 1,39 1,38

1,63 1,74 1,65 1,65 1,71

1,65 1,67 1,67 1,59 1,65

1,60 1,57 1,60 1,53 1,56

1 a 34 dias 1,62 1,64 1,56 1,52 1,56
1,68 1,66 1,70 1,59 1,67

1,64 1,58 1,80 1,65 1,63

1,66 1,62 1,70 1,66 1,63

1,57 1,62 1,71 1,68 1,41

Média 1,63 1,64 1,67 1,61 1,60

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sodio.
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APENDICE E - Valores de altura de vilosidade (AV pm), profundidade de cripta (PC pm),
relagdo altura de vilosidade:profundidade de cripta (AV:PC) e densidade de
vilosidades (DV) do duodeno e do jejuno dos animais abatidos ao final do
periodo experimental

PC AV:PC DV AV PC AV:PC DV

Tratamento Bloco - - L L
duodeno duodeno duodeno duodeno  jejuno jejuno  jejuno  jejuno
T1 1 231,30 97,18 2,38 37,00 312,09 103,64 3,01 47,00
T1 2 310,47 107,34 2,89 44,67 296,85 100,18 2,96 52,50
T1 3 341,86 119,80 2,85 33,00 364,26 14566 2,50 50,33
T1 4 307,35 106,88 2,88 43,33 295,01 107,11 2,75 63,50
Média 297,75 107,80 2,75 39,50 317,05 114,15 2,81 53,33
T2 1 258,53 116,80 2,21 40,00 230,14 96,03 2,40 69,70
T2 2 277,23 103,64 2,67 53,33 272,38 8564 3,18 50,50
T2 3 266,38 97,87 2,72 34,75 270,31 97,18 2,78 60,00
T2 4 286,70 91,64 3,13 50,33 289,23 97,18 2,98 66,50
Média 272,21 102,49 2,68 44,60 265,52 94,01 283 61,68
T3 1 283,46 105,95 2,68 58,00 315,09 121,65 2,59 64,67
T3 2 234,07 69,94 3,35 4500 446,20 9557 4,67 53,00
T3 3 381,57 108,95 3,50 42,00 251,79 96,12 262 57,50
T3 4 250,69 93,03 2,69 49,67 246,76 99,49 2,48 59,00
Média 287,45 94,47 3,05 48,67 314,96 103,21 3,09 5854
T4 1 423,81 132,50 3,20 39,00 340,25 128,11 2,66 79,67
T4 2 274,69 108,26 2,54 32,33 320,63 112,88 2,84 58,00
T4 3 346,48 97,18 3,57 34,50 304,70 92,80 3,28 69,33
T4 4 272,38 107,34 2,54 49,67 330,09 117,49 2,81 62,00
Média 329,34 11132 2,96 38,88 323,92 112,82 290 67,25
T5 1 288,54 100,41 2,87 37,00 331,94 119,11 2,79 59,00
T5 2 328,94 12257 2,68 37,00 283,00 108,26 2,61 59,50
T5 3 269,52 104,43 2,58 32,50 372,57 127,19 2,93 64,67
T5 4 279,77 99,03 2,83 41,67 294,08 89,10 3,30 59,00
Média 291,69 106,61 2,74 37,04 320,40 110,92 291 60,54

T1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sédio e T5=Fitogénico + Butirato de sodio.
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Tratamento Bloco Duodeno Jejuno Ceco
T1 1 2,14 6,96 5,80
T1 2 2,11 7,43 6,21
T1 3 3,76 7,07 6,58
T1 4 3,08 7,37 6,13

Média 2,77 7,21 6,18
T2 1 2,85 7,30 6,43
T2 2 4,15 7,16 6,22
T2 3 3,05 6,86 6,41
T2 4 4,48 7,32 6,38

Média 3,63 7,16 6,36
T3 1 2,46 7,23 5,73
T3 2 3,21 7,50 5,96
T3 3 2,59 7,29 6,01
T3 4 1,93 7,39 6,40

Média 2,55 7,35 6,03
T4 1 451 6,62 571
T4 2 2,47 7,17 6,05
T4 3 2,80 7,34 6,33
T4 4 1,92 7,13 5,99

Média 2,93 7,07 6,02
T5 1 4,62 6,93 5,98
T5 2 4,82 7,22 6,09
T5 3 2,58 7,27 6,03
T5 4 2,49 7,17 6,20

Média 3,63 7,15 6,08

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sdio.
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APENDICE G - Pesos absolutos (g) dos 6rgdos digestorios, assim como do comprimento e da
relagdo peso:comprimento do intestino delgado e peso vivo (kg) dos animais
abatidos ao final do periodo experimental

Comp. Rel. Peso

Trat Bloco Estdmago Péncreas Figado IDvazio Ceco ID P/C Vivo

vazio(9)  (9) () () @) (m (g/m) (kg)
T1 1 180,00 40,00 583,00 115300 39,00 1442 7996 26,82
T1 2 152,00 40,00 473,00 114500 33,00 16,57 69,10 24,93
Tl 3 145,00 33,00 47400 1077,00 38,00 1557 69,17 22,70

T1 4 124,00 26,00 457,00 952,00 47,00 1504 63,30 17,86
Média 150,25 34,75 496,75 1081,75 39,25 1540 70,38 23,08

T2 1 173,00 48,00 538,00 1270,00 43,00 17,70 71,75 23,76
T2 2 137,00 44,00 542,00 977,00 50,00 15,78 6191 21,74
T2 3 125,00 32,00 526,00 973,00 47,00 1424 6833 2292
T2 4 131,00 25,00 537,00 983,00 52,00 1440 6826 1943

Média 141,50 37,25 535,75 1050,75 48,00 1553 67,56 21,96
T3 1 144,00 35,00 471,00 1200,00 40,00 17,59 6822 2253
T3 2 173,00 3400 596,00 1072,00 50,00 16,81 63,77 22,73
T3 3 135,00 34,00 542,00 1084,00 37,00 17,30 62,66 23,62

T3 4 116,00 23,00 420,00 900,00 27,00 1591 56,57 18,93
Média 142,00 31,50 507,25 106400 3850 1690 62,80 21,95

T4 1 173,00 40,00 617,00 132500 48,00 1792 7394 2579
T4 2 131,00 27,00 434,00 96500 30,00 16,84 5730 22,20
T4 3 129,00 37,00 381,00 869,00 29,00 1314 66,13 21,49

T4 4 109,00 34,00 461,00 946,00 38,00 1523 62,11 20,96
Média 135,50 34,50 473,25 102625 36,25 1578 64,87 22,61

T5 1 164,00 38,00 596,00 115600 53,00 1585 7293 2127
T5 2 154,00 33,00 526,00 110400 52,00 16,13 6844 24,03
T5 3 137,00 34,00 513,00 99500 36,00 1500 66,33 22,60

T5 4 139,00 32,00 460,00 960,00 42,00 16,01 59,96 19,53
Média 148,50 34,25 523,75 1053,75 4575 1575 66,92 21,86

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sodio.
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APENDICE H - Valores de matéria seca (%), proteina bruta (%), energia bruta (kcal/kg) e

cromo (%) das amostras de racdes e fezes

Amostra®  Matéria seca (%) Proteina bruta? (%) Energia bruta® (kcal/kg) ~ Cromo? (%)
Racéo® T1 90,37 20,77 4426 0,038
Ra(;éo3 T2 90,46 19,09 4440 0,038
Ra(;éo3 T3 90,36 20,61 4422 0,038
Racdo® T4 90,26 19,64 4416 0,038
Ra(;éo3 T5 90,33 19,62 4424 0,038
Fezes T1 94,94 29,13 4380 0,257
Fezes T1 93,97 30,26 4465 0,258
Fezes T1 93,66 29,78 4571 0,274
Fezes T1 93,54 29,93 4446 0,279
Fezes T2 95,04 29,19 4544 0,243
Fezes T2 94,69 27,90 4467 0,243
Fezes T2 94,95 27,25 4381 0,298
Fezes T2 95,81 27,78 4460 0,231
Fezes T3 94,29 30,63 4455 0,278
Fezes T3 94,34 30,90 4534 0,229
Fezes T3 94,32 30,61 4474 0,248
Fezes T3 94,8 31,32 4502 0,268
Fezes T4 94,03 26,04 4512 0,308
Fezes T4 94,71 30,22 4442 0,247
Fezes T4 94,22 27,68 4477 0,253
Fezes T4 94,73 29,59 4532 0,276
Fezes T5 95,52 28,98 4613 0,250
Fezes T5 95,35 31,01 4640 0,246
Fezes T5 94,92 27,73 4598 0,261
Fezes T5 95,06 27,00 4757 0,220

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sadio.

2\/alores expressos com base na matéria seca.
®Rac#o inicial com 0,05% de Cr,0s,.
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APENDICE | — Média da frequéncia de diarréia (percentagem de dias com diarréia), por unidade
experimental, no periodo de 1 a 14 e 1 a 34 dias de experimentacdo

Trat Bloco 1 a 14 dias 1 a 34 dias
T1 1 48 23
T1 2 48 32
T1 3 27 0
T1 4 48 52
T1 5 0 0
T1 6 17 23
T1 7 24 23
T1 8 0 32
T2 1 48 40
T2 2 27 0
T2 3 27 23
T2 4 48 40
T2 5 24 0
T2 6 24 0
T2 7 24 40
T2 8 0 23
T3 1 64 23
T3 2 48 23
T3 3 39 0
T3 4 27 0
T3 5 51 46
T3 6 35 23
T3 7 47 40
T3 8 24 0
T4 1 71 58
T4 2 27 40
T4 3 48 0
T4 4 39 23
T4 5 17 40
T4 6 30 32
T4 7 24 23
T4 8 17 23
T5 1 0 52
T5 2 27 23
T5 3 48 0
T5 4 27 23
T5 5 35 23
T5 6 17 0
T5 7 39 46
T5 8 39 40

IT1=Controle; T2=Antimicrobiano; T3=Fitogénico; T4=Butirato de sodio e T5=Fitogénico + Butirato de sodio.
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