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RESUMO

Devido ao melhoramento genético e a elevada exigéncia nutricional das fémeas suinas atuais,
estratégias nutricionais estdo sendo estudadas e desenvolvidas com o intuito de melhorar a
eficiéncia produtiva dessas fémeas. Dentre 0s nutrientes que participam de fungdes metabdlicas
importantes, destaca-se a arginina, um aminoacido funcional capaz de participar como substrato
principalmente para a sintese proteica e formacao de dxido nitrico. A arginina contribue para o
desenvolvimento da glandula mamaria, a qual passa por um periodo de incremento metabdlico
e por isso tem uma elevada exigéncia aminoacidica. Sendo assim, o presente estudo teve como
objetivo avaliar os parametros modulados pela suplementacéo dietética de arginina em porcas
lactantes. Foram utilizadas 24 matrizes suinas de mesma linhagem genética em uma granja
comercial, localizada no municipio de Oliveira, MG. O delineamento utilizado foi inteiramente
casualizado, com uma dieta controle (CON) e uma dieta suplementada com 1,0% de arginina
(ARG), o0 aminoacido foi suplementado de forma on top, por um periodo experimental de 23
dias. Foram avaliados parametros de desempenho da fémea suina e dos leitdes, composic¢ao do
leite, perfil bioquimico sanguineo e também o desenvolvimento mamario. A suplementacéo de
arginina na rag8o de lactacdo ndo influenciou o consumo de racdo médio diario, as variaveis de
condicdo corporal, o desempenho da leitegada e o perfil nutricional do leite dessas fémeas
(P>0,05). Houve efeito da suplementacdo de arginina na concentracdo plasmatica de ureia
(P<0,05), porém ndo houve efeito dessa suplementacdo (P>0,05) para as outras variaveis
bioquimicas. As matrizes alimentadas com ARG também apresentaram um aumento no ndmero
de capilares sanguineos por mmz2 (P<0,05). A posicdo glandular também influenciou no numero
de capilares sanguineos, no qual foi observado um menor nimero de capilares por mm2 nas
glandulas inguinais (P<0,05) entretanto, ndo foi encontrado efeito da suplementacdo do
aminoécido no numero de alvéolos, area alveolar e na relacdo capilar/alvéolo (P>0,05). A
suplementacdo da racdo com 1,0% arginina aumenta o numero de capilares sanguineos, em
fémeas suinas lactantes, mas ndo interfere no desempenho das matrizes e de suas leitegadas e,
as glandulas toracicas e abdominais apresentam uma maior quantidade de capilares sanguineos
do que as glandulas inguinais.

Palavras-chave: Aminoéacido funcional. Lactogénese. Nutricdo. Vasculogénese.



ABSTRACT

Due to the genetic improvement and the high nutritional demand of the current swine females,
nutritional strategies are being studied and developed in order to improve the productive
efficiency of these females. Among the nutrients that participate in important metabolic
functions, arginine stands out, a functional amino acid capable of participating as a substrate
mainly for protein synthesis and formation of nitric oxide. Arginine contributes to the
development of the mammary gland, which undergoes a period of metabolic increase and
therefore has a high amino acid requirement. Thus, the present study aimed to evaluate the
parameters modulated by dietary supplementation of arginine in lactating sows. Twenty-four
pig breeds of the same genetic lineage were used in a commercial farm located in the
municipality of Oliveira, MG. The design used was completely randomized, with a control diet
(CON) and a diet supplemented with 1.0% arginine (ARG), the amino acid was supplemented
on top, for an experimental period of 23 days. Performance parameters of the female swine and
piglets, milk composition, blood biochemical profile and also mammary gland development
were evaluated. The supplementation of arginine in the lactation diet did not influence the
average daily feed intake, the body condition variables, the litter performance and the
nutritional profile of the milk of these females (P> 0.05). There was an effect of arginine
supplementation on plasma urea concentration (P <0.05), but there was no effect of this
supplementation (P> 0.05) for the other biochemical variables. Sows fed with ARG also showed
an increase in the number of blood capillaries per mm? (P <0.05). The gland position also
influenced the number of blood capillaries, in which a smaller number of capillaries per mm?
was observed in the inguinal glands (P <0.05). However, there was no effect of amino acid
supplementation on the number of alveoli, alveolar area and in the capillary / alveolus ratio (P>
0.05). Supplementing the feed with 1.0% arginine increases the number of blood capillaries in
lactating sows but does not interfere with the performance of the sows and their litter, and the
thoracic and abdominal glands have a greater amount of blood capillaries than the inguinal
glands.

Keywords: Functional amino acid. Lactogenesis. Nutrition. Vasculogenesis.
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Elaborado por Thais Oliveira Silva e orientado por Marvio Lobdo Teixeira de Abreu

A suinocultura trabalha atualmente com matrizes suinas hiperprolificas, as quais, produzem
mais leites do que a quantidade de glandulas mamarias disponiveis. Em funcdo do aumento da carga
metabdlica dessas fémeas, eles se tornaram mais exigentes, nutricionalmente. Em razao disso, alguns
problemas podem ser ocasionados, como o comprometimento do desenvolvimento da glandula
mamaria, redugdo na producao de leite e consequentemente diminuigdo da qualidade dos leitdes. Por
isso, faz-se necessario a utilizagdo de dietas que atendam as exigéncias nutricionais e auxiliem na
reducdo desses problemas. Os aminoacidos tem funcbes importantes na nutricdo das fémeas em
lactacdo e possuem a capacidade de participar da regulacéo de vias metabolicas importantes no corpo
animal.

Dentre os aminoacidos, destaca-se a arginina, sendo fundamental para fungdes, como a
sintese de proteinas e melhorias no fluxo sanguineo, além de outros mecanismos essenciais para a
fase de lactacdo. Por esse motivo, objetivou-se investigar os efeitos da suplementacdo de 1,0% de
arginina para fémeas suinas em lactagdo, avaliando o desempenho das fémeas e de sua leitegada, a
composicdo do leite, o perfil biogquimico sanguineo e o desenvolvimento vascular da glandula
mamaria. Foi observado nesse estudo, que a suplementacdo de 1,0% de arginina aumenta 0 niUmero
de capilares sanguineos, mas néo interfere no desempenho das fémeas e suas leitegadas e também
que as glandulas mamarias toracicas e abdominais possuem mais capilares sanguineos do que as
glandulas inguinais. Sugere-se entdo, que os efeitos positivos da arginina possam contribuir para
melhorias no desenvolvimento da glandula mamaéria de fémeas suinas em fase de lactag&o.

OXIDO NITRICO
POLIAMINAS
CICLO DA UREIA (...)

ELEVADO NUMERO DE LEITOES

~..— I} ARGININA

HIPERPROLIFICIDADE

DESENVOLVIMENTO DA
GLANDULA MAMARIA

Utilizacdo de 1,0% de arginina para fémeas suinas hiperprolificas em lactacdo, seu objetivo geral e seus beneficios,
a fim de trazer melhorias para as matrizes suinas e suas leitegadas.

Dissertacdo de Mestrado em Zootecnia na UFLA, defendida em 29/07/2020.
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PRIMEIRA PARTE

1. INTRODUCAO

A suinocultura trabalha atualmente com matrizes suinas hiperprolificas, as quais,
comumente produzem mais de 30 leitdes desmamados/ano o que pode impactar na capacidade de
atendimento das necessidades nutricionais destas fémeas, principalmente na fase de lactagdo. Em
razao desse aumento da carga metabolica, pode-se ocasionar alguns problemas, como uma elevada
producdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) que, quando em desequilibrio, causam estresse
oxidativo. Também podem ocorrer problemas no desenvolvimento da glandula mamaéria, reducéo
na producdo de leite e consequentemente diminuicdo da qualidade dos leitdes. Por isso, faz-se
necessario a utilizacdo de dietas que atendam as exigéncias nutricionais para reduzir todos esses
problemas.

Ajustes nutricionais devem ser implementados e, dentre estes, incluem um melhor aporte
de proteina e aminoacidos. Os aminoacidos tem funcGes importantes na nutri¢cdo das fémeas em
lactacdo e, um aspecto inovador na nutri¢do € a possibilidade de explorar a capacidade que alguns
aminoacidos possuem de participar da regulacdo de vias metabdlicas importantes do corpo animal,
de maneira a favorecer aspectos importantes como a funcionalidade da glandula mamaria. Dentre
estes, destaca-se a arginina como um aminoacido fundamental para muitas funcdes metabdlicas.

A arginina e seus precursores exercem inumeras fungdes no corpo, como sintese de
proteinas, melhorias no fluxo sanguineo e capacidade antioxidante, dentre outros mecanismos
essenciais para a fase de lactacdo, demonstrando que a glandula mamaria necessita desse nutriente
para auxiliar em seu desenvolvimento. Considerando os papéis funcionais da arginina, € possivel
gue o aminoacido possa desempenhar outras funcdes nos tecidos mamarios além da constitui¢do
das proteinas do leite, como por exemplo, aumentar o fluxo sanguineo e melhorar a composicao
nutricional do leite, esclarecendo melhorias relatadas no desempenho animal. No entanto, algumas
respostas fisioldgicas promovidas pela arginina em fémeas na fase de lactacéo ainda precisam ser
esclarecidas. Por esse motivo, objetivou-se investigar os efeitos da suplementacdo de 1,0% de
arginina para fémeas suinas em lactacdo, avaliando o desempenho das fémeas e da leitegada, a
composicao do leite, o perfil bioquimico sanguineo e o desenvolvimento vascular da glandula

mamaria.
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2. REFERENCIAL TEORICO
2.1 Hiperprolificidade e suas consequéncias

Nas Ultimas décadas, a selecdo genética melhorou o desempenho reprodutivo das fémeas
suinas, com aumento significativo no nimero de leitdes nascidos e desmamados (LAPOINTE,
2013). Segundo Farmer (2018), essas linhagens foram desenvolvidas para que tenham
leitegadas de até 20 a 22 leitdes. Quando as fémeas suinas produzem mais leitbes do que o
numero de tetos que possuem, elas sdo definidas como fémeas hiperprolificas.

A hiperprolificidade é uma caracteristica desejavel, visto a producdo de um maior niUmero
de leitdes para os sistemas produtivos, no entanto, leitdes de baixa viabilidade resultantes da
maior lotacdo intrauterina requerem maior atengcdo e méo de obra, sendo parte dos problemas
advindos das matrizes atuais (FONSECA, 2015). Durante a fase de lactacdo, o complexo
mamario deve se desenvolver para realizar a producdo de leite e apoiar o crescimento dos
leitdes, e é por isso também que as porcas aumentam a carga metabolica durante essa fase
(BERCHIERI-RONCHI et al., 2011). Esse aumento catabdlico muitas vezes é responsavel pela
perda de peso da matriz, além da diminuicao da producéo de leite, podendo afetar o crescimento
dos leitdes durante a lactacdo, reduzindo entdo o peso a desmama (AHMED, 2013). Ressaltando
que, 0 peso dos leitdes ao desmame tem um grande impacto sobre o seu desempenho pos-
desmame (KLINDT, 2003).

Embora os avancos genéticos tenham tornado as fémeas mais produtivas, elas sdo mais
exigentes nutricionalmente e menos resistentes aos desafios nutricionais (CABRAL et al.,
2016). As fémeas hiperprolificas possuem um elevado nimero de leitdes nascidos vivos, sdo
maiores, possuem uma maior capacidade de producdo de leite, todavia, possuem um baixo
apetite, por isso devemos buscar uma maior ingestdo de nutrientes, para o atendimento do
elevado nimero de leitdes que essas fémeas necessitam amamentar (YAGUE, 2019). O
consumo de alimento pela matriz é um dos principais desafios para os nutricionistas, isso devido
a essa alta demanda de nutrientes, durante o periodo de lactacéo, portanto, ha a necessidade de
uma dieta balanceada para o estagio de producéo especifico (MOREIRA, 2014). Segundo Kim,
Wu e Baker (2005) quando essas matrizes ingerem uma baixa quantidade de alimento durante
a lactacdo, elas tém uma producdo de leite insuficiente, reduzem o desempenho reprodutivo
subsequente e também pode ocorrer uma queda no desempenho dos leitdes.

Esse desbalango nutricional, faz com que a matriz mobilize nutrientes de diferentes tecidos
corporais, levando a significativa perda de peso, para que a producéo de leite possa ser mantida
(PAIVA, 2004). Ressaltando que, dentre as causas que afetam a producdo de leite, a
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disponibilidade de nutrientes € um fator limitante para a sua sintese, o0 que esta diretamente
relacionado com a nutricdo da fémea, principalmente durante o periodo de pré-lactagdo e
lactacdo (DOURMAD et al., 2000).

O leite da fémea suina € a principal fonte de nutrientes para os leitbes e, levando em
consideracdo o grande tamanho das leitegadas dos genotipos atuais, € imprescindivel
maximizar o uso de nutrientes pela glandula maméria. A quantidade de nutrientes disponiveis
para o tecido mamario depende das concentracdes de nutrientes no sangue e da taxa de fluxo
para as glandulas lactantes (FARMER; TROTTIER; DOURMAD 2015). Na literatura também
encontramos trabalhos que confirmam a relacdo entre a capacidade produtiva da glandula e o
crescimento dos leitdes (KIM et al., 2000; NIELSEN et al., 2001). Em vista disso, é importante
ter uma melhor compreensdo dos mecanismos envolvidos no desenvolvimento da glandula
mamaria das fémeas suinas, logo, melhorar a composi¢cdo e o rendimento do leite e

consequentemente, o desempenho dos leitdes.
2.2 Glandula mamaria das matrizes suinas

A glandula mamaéria € um dos poucos tecidos dos mamiferos que podem passar
repetidamente por ciclos de crescimento, diferenciacdo funcional e regressdo (GORDEN,
2017). Assim como em outros mamiferos o desenvolvimento da glandula maméria suina ocorre
em vérios periodos na vida da fémea. Inicia-se enquanto embrido e ocorre principalmente em
trés fases, no pos natal, fase que antecede e sucede a puberdade, no ultimo terco da gestacdo e
durante a lactacdo (MESUMECI, 2015).

O crescimento mamario na lactacdo esta relacionado a varios fatores, como a posicao
da glandula no Ubere (FARMER, 2018), a intensidade da massagem pdés-ejecdo do leite
(THODBERG E SORENSEN, 2006), o ciclo reprodutivo (BEYER et al., 1993) e também a
nutricdo (KIM et al., 1999b). O desenvolvimento deste tecido é de extrema importancia para o
sucesso do desempenho reprodutivo da fémea, uma vez que este € responsavel pela producgao
de leite, por esse motivo estd diretamente relacionada ao desempenho da leitegada (KIM et
al., 2000). A regulagdo de todos os estadios do desenvolvimento é caracterizada por ciclos
repetidos de crescimento morfoldgico e diferenciacdo funcional, dada por uma série de sinais
enddcrinos sisttmicos (NEVILLE et al., 2002; MUSUMECI et al., 2015). De acordo com a
pesquisa realizada por Hurley (2019), pode ser constatado que o controle endocrino durante

esses periodos também pode afetar o desenvolvimento mamario.


https://www.cambridge.org/core/journals/animal/article/review-mammary-gland-development-in-swine-embryo-to-early-lactation/0DF5682419BA816B4D7CEB60F744D60D/core-reader#r33
https://www.cambridge.org/core/journals/animal/article/review-mammary-gland-development-in-swine-embryo-to-early-lactation/0DF5682419BA816B4D7CEB60F744D60D/core-reader#r40
https://www.cambridge.org/core/journals/animal/article/review-mammary-gland-development-in-swine-embryo-to-early-lactation/0DF5682419BA816B4D7CEB60F744D60D/core-reader#r33
https://www-sciencedirect.ez35.periodicos.capes.gov.br/science/article/pii/S0065128115000471?via%3Dihub#bib0225
https://www-sciencedirect.ez35.periodicos.capes.gov.br/science/article/pii/S0065128115000471?via%3Dihub#bib0210
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2.2.1 Anatomia, circulacgdo sistémica da glandula maméaria suina

As glandulas mamérias dos suinos estdo localizadas em duas fileiras paralelas ao longo
da parede do corpo ventral, da regido torécica até a area inguinal. As glandulas (toracicas,
abdominais ou inguinais) sdo fixadas a parede ventral do corpo por tecido adiposo e conjuntivo
(FARMER e HURLEY, 2015). A quantidade varia de 6 a 20 glandulas. Cada glandula é
separada e distinta das glandulas adjacentes, normalmente possui um teto com dois canais
separados (dois ductos galactiferos) (MARTINEAU et al., 2012), uma particularidade da
espécie suina (KLOPFENSTEIN et al., 1999).

Cada glandula simples é composta por pequenos alvéolos envoltos em l6bulos,
assemelhando-se a um cacho de uva (GORDEN, 2017), como representado na secao transversal
de uma glandula mamaria real (Figura 1). O leite é sintetizado por células epiteliais que
revestem a superficie interior de cada alvéolo (GORDEN, 2017).

Figura 1. Seccdo transversal de uma glandula mamaria de fémea suina, composta por pequenos
alvéolos empacotados em lobulos, assemelhando-se a um cacho de uva.

Lobulos

Ductos lactiferos

Fonte: Adaptado de Trottier, (2015).

Segundo estudos de Trottier (2015), o tecido mamério (referido como "parénquima
mamario") das fémeas suinas é composto por: 80% de células epiteliais que sdo responsaveis
pela producéo de leite e 20% de células estromais, células do tecido conjuntivo e suporte. Ao
contrario de outras espécies animais, como a bovina por exemplo, a glandula mamaria dos
suinos tem uma capacidade de armazenamento de leite muito limitada, porque as cisternas da
glandula e do teto sdo relativamente pequenas (TROTTIER, 2015).


https://www.cambridge.org/core/journals/animal/article/review-mammary-gland-development-in-swine-embryo-to-early-lactation/0DF5682419BA816B4D7CEB60F744D60D/core-reader#r14
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O alvéolo é considerado como a unidade funcional da glandula maméaria
e esta composto por camadas de ceélulas epiteliais ou lactocitos que sdo capazes
de extrair nutrientes desde o sangue, sintetizar os componentes do leite e secretar
leite para a luz do alvéolo (HURLEY, 2019). Segundo Gorden (2017), varios alvéolos estéo
agrupados entre os septos de tecido conjuntivo formando unidades conhecidas como lébulos.
A ramificacdo adicional dos Iébulos forma os lobos. Os alvéolos se desenvolvem na gestacao e
serdo totalmente distendidos pela producéo de leite durante a lactacdo (FENDRICK,1998).

Faixas de musculo liso conhecidas como células mioepiteliais circundam os ductos

lactiferos e os alvéolos, como apresentado na figura (Figura 2).

Figura 2. Alvéolo circundado pelos vasos sanguineos e pelas células mioepiteliais da glandula
mamaria.
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Fonte: Gorden (2017).

As células mioepiteliais sdo responsaveis por se contrairem (resposta a ocitocina),

resultando na liberacéo do leite e posteriormente sua transferéncia dos alvéolos até os ductos,
processo conhecido como ejecdo do leite. Os corpos das células mioepiteliais estdo em contato
direto com os capilares, 0s quais sdo responsaveis por fornecer nutrientes as células alveolares
e também a ocitocina para a contragdo (GORDEN, 2017).

A quantidade de nutrientes disponiveis para o desenvolvimento do tecido mamario
depende das concentracdes de nutrientes disponiveis no sangue e também da sua taxa de fluxo
(circulagdo sanguinea) para as glandulas (FARMER; TROTTIER; DOURMAD 2015). Os
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animais que tém glandulas mamarias em locais diferentes dispdem de trajetos diferentes para a
circulagdo sanguinea.

As circulaces arterial, venosa e linfatica sdo fornecidas em ambos os lados da linha
média ventral por uma rede que se estende longitudinalmente da regido axilar até as inguinais
(SCHUMMER et al., 1981), como mostrado na figura 3, varias artérias fornecem sangue para
0 Ubere da porca, diferente dos ruminantes, onde somente uma artéria realiza essa irrigagao para
ambos os lados do ubere (TROTTIER et al., 1995). A artéria pudenda externa desce atraves do
canal inguinal fornecendo sangue para as glandulas mamarias posteriores, ja as glandulas
mamarias anteriores sdo supridas principalmente pela artéria epigastrica craniana originaria da
artéria torécica interna (TROTTIER et al., 1995).

Figura 3. llustracdo do sistema circulatério mamario de porcas em lactacdo. A linha oval
representa o canal inguinal. As artérias estdo “vazias” e as veias “preenchidas”.
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Fonte: Adaptado de Farmer, (2015).

Em estudos realizados por De Paula (2019), por meio da técnica de radiografia com
contraste, podem ser observadas as artérias das glandulas mamarias e o caminho real executado
pelas mesmas, a fim de facilitar o entendimento sobre o suprimento sanguineo para as glandulas
mamarias nas regides toracica, abdominal e inguinal e com isso foi possivel comparar os
calibres desses vasos, revelando que as arterias epigastricas cranianas superficiais tém
didmetros maiores que os das artérias epigastricas caudais superficiais. Vale ressaltar que, o
calibre reduzido dos ramos diretos derivados da superficie das artérias epigastricas caudais
corrobora com informacdes de que as glandulas mamarias caudais sdo menores e que, COmo

consequéncia, tém menor produtividade (DE PAULA, 2019).
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Em estudos realizados por Skok (2007), foi evidente que a produgéo de leite diminui
na direcdo das glandulas, de anteriores para as posteriores. Os leitdes posicionados na parte
anterior e média do complexo mamario durante a primeira semana de lactagdo consumiram, em
média, 42% mais leite em comparacdo com os leitdes posicionados na area posterior (SKOK,
2007). Isso pode ser explicado pelo trabalho de Paula (2019), onde foi verificado o calibre das
artérias que irrigam as glandulas mamarias. Quando uma maior quantidade de sangue chega até
a glandula mamaria, a disponibilidade de nutrientes para o desenvolvimento e manutencao da
glandula mamaria aumenta, assim como quantidade de nutrientes disponiveis para a sintese de

leite.

2.3 A arginina na lactacdo de matrizes suinas

A arginina é considerada um aminoacido ndo essencial para muitas espécies, incluindo
seres humanos. Entretanto, certas condi¢des fisiologicas podem levar a arginina a se tornar um
aminoacido condicionalmente essencial (AGARWAL, 2017). Arginina é um aminoacido
funcional para fémeas suinas lactantes (WU et al., 2011), ressaltando que nutrientes funcionais
sdo substancias capazes de modular reacbes metabdlicas resultando em maior protecdo e
estimulo & saude do individuo (PACHECO e SGARBIERI, 2001). O aumento da demanda
desse aminoécido para reproducdo e lactacdo torna-o dieteticamente essencial para estas
fungdes (WU,2009), em virtude da sua alta exigéncia nutricional pelas matrizes (WU e
MORRIS, 1998).

A arginina é sintetizada no rim, a partir da citrulina, sendo esta produzida no figado e
no trato gastrointestinal por meio de rotas biossintéticas que se iniciam com o glutamato
(SAKOMURA, 2014). Sendo assim, os rins desempenham um papel imprescindivel no
fornecimento de arginina para a glandula mamaria ja que a sintese de arginina ocorre nesse
0rgdo e em menor proporcdo nos enterocitos e hepatdcitos. Como mencionado por Sakomura
(2014), a arginina é sintetizada nos rins a partir da citrulina produzida pelos enterocitos e, chega
nas celulas, via corrente sanguinea. Cerca de 85% da citrulina liberada na corrente sanguinea é
convertida em arginina nos rins (WU, 1997; WINDMUELLER, 1982). Os rins possuem
capacidade de sintetizar arginina na mesma proporc¢ao que recebem citrulina e a sintese renal
corresponde a aproximadamente 60% da arginina produzida em mamiferos (YU et al., 1996).

Considerada como um amino&cido multifuncional, a arginina n&o é apenas precursora
para a sintese de proteinas, mas também regula a expressdo génica e a oxidacdo celular (MA,

2015), participando também de outras fun¢Ges metabdlicas. A arginina pode desempenhar
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funcbes como desintoxicacdo de amonia, proliferacdo celular, secrecdo hormonal, regulacédo de
apoptose e também atuar na resposta imune e na reparacgéo tecidual (TAN et al., 2010).

Alguns desses acontecimentos podem ser mediados pela ativacdo do mecanismo alvo
da rapamicina (mTOR) (WU, 2013), que € o principal regulador da sintese de proteinas (KIM
et al. 2002). Os aminodcidos podem se ligar a celulas intracelulares e sensores especificos para
estimular amTOR em células animais (CHANTRANUPONG et al. 2016), enquanto isso, inibe
a via da ubiquitina-proteassoma (a principal via para a degradacao intracelular de proteinas) em
associacdo a ativacdo do mTOR (CHOTECHUANG et al. 2011).

Os resultados de um estudo realizado com o cultivo de células epiteliais mamarias, in
vitro, indicaram que as concentragfes de arginina reduziram a abundancia de ubiquitina e
proteassoma nas mesmas, demonstrando que a arginina diminuiu a taxa de degradacdo de
proteinas nessas células epiteliais mamarias e em doses dependentes (MA, 2018). No mesmo
estudo (in vitro), foi indicado que o aumento das concentragdes extracelulares de arginina,
também aumentou a proliferacdo de células epiteliais mamarias suinas (MA, 2018). Também
foi evidenciado que a arginina acelera o desenvolvimento das células do trato gastrointestinal e
promove melhor desempenho reprodutivo das matrizes suinas (RHOADS et al., 2009; KONG
et al., 2012). A fase de lactacdo das fémeas suinas é de curta duracéo, porém expressa elevada
demanda nutricional para a producéo de leite, excedendo inclusive a demanda de nutrientes da
fase de gestacdo, tornando este periodo ainda mais critico (MANZKE,2016).

Em um trabalho realizado Mateo et al., (2008) foi demonstrado que a dieta suplementada
com arginina aumenta o ganho de peso diario em leitdes entre os dias 0 e 21 de lactacdo. Moreira
(2018) também observou em seus estudos que a adi¢do de L-arginina a dieta teve um efeito
quadrético no peso dos leitdes aos 13 e 21 dias e também promoveu um aumento na
porcentagem de proteina e gordura do leite.

A arginina é o precursor para a sintese de moléculas biologicamente ativas, incluindo o
oxido nitrico (ON), a ornitina, as poliaminas (putrescina, espermidina e espermina), a creatina
e a agmatina (WU e MORRIS 1998). Na glandula mamaria, a arginina via arginase I,
localizada na mitocondria, pode dar origem a ornitina que por sua vez € utilizada na sintese de
poliaminas (LI et al., 2014).

Quando suplementada, a arginina tem grande potencial para aumentar a producéo de
ON e poliaminas (MATEO et al., 2008), que por sua vez, estimulam a proliferacdo celular,
regulando a lactogénese (OKA e PERRY 1974). As poliaminas também sdo importantes para
a regulacdo da expressao génica, traducao de sinais, e sintese de proteinas e DNA (IGARASHI,

2000). O ON e as poliaminas estimulam o desenvolvimento, a remodelacdo celular, a
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angiogénese e a vasodilatacdo (WU et al. 2009). Quanto mais sangue chegar até a glandula
mamaria, mais nutrientes serdo disponibilizados para o tecido e para a manutencao celular.
Ambos também estdo relacionados com respostas antioxidantes (FLYNN et al., 2002), fator
primordial para o desempenho, longevidade e qualidade do leite de matrizes suinas lactantes.

A participacdo da arginina na formacdo de vasos sanguineos via producdo de oxido
nitrico, pode influenciar a capacidade de producdo de leite da porca em lactacdo (ABREU,
2013). O aumento do fluxo sanguineo na glandula mamaria, pode disponibilizar mais nutrientes
para a sintese do leite (KIM e WU, 2009), bem como a sintese de proteinas nas células epiteliais
mamarias (MA et al., 2018). A producdo de leite estd altamente correlacionada com o
crescimento da glandula mamaéria (TANG et al, 2000). Fator de extrema importancia para a
suinocultura atual, onde as fémeas produzem muitos leitdes e precisam aumentar a producéo de
leite. Em um trabalho realizado por Mateo et al., (2008), esses resultados positivos foram
observados, pois a suplementacédo de 0,83% de Arg as dietas de fémeas primiparas aumentou o
ganho de peso dos leitdes e a producgéo de leite dessas fémeas em 21% na primeira semana de
lactacdo e em 11% durante 21 dias de lactacdo. Além disso, Laspiur e Trottier (2001), relataram
gue a suplementacdo com Arg na dieta de porcas em lactacdo reduziu a perda de peso e
melhorou a eficiéncia alimentar, particularmente em ambientes quentes, sem afetar as taxas de
respiracdo ou ganho de peso dos leitdes.

Ressaltando que, a arginina é considerada um aminoacido essencial para leitdes
lactentes (FLYNN, & WU, 1996), por esse motivo, € importante que essse aminoacido seja
secretado no leite em concentracdes adequadas para os leitdes. Ao observar, a absorcdo de
arginina pela glandula mamaria da fémea suina préximo ao pico de lactacdo Li et al (2009)
constataram que em uma quantidade de 31g/d de arginina, a saida de arginina no leite foi de
apenas 6 g/dia. Desta forma, cerca dos 81% da arginina captada do sangue arterial é degradada
localmente por essa regulagdo. Em estudos de WU et al., (2004), ficou demonstrado que o leite
é deficiente em alguns aminoacidos como a arginina, podendo comprometer o desenvolvimento
dos leitdes. De acordo com estimativas de Wu et al. (2004), o leite das fémeas suinas supre
menos que 40% do total de arginina requerida diariamente por leitdes aos sete dias de lactacao.

Em estudos anteriores, ao avaliar os efeitos da dieta suplementada com arginina para
fémeas em lactacdo, foi constatado que as fémeas ndo apresentaram diferenca significativa,
porém os leitdes obtiveram diferencas positivas no desempenho (LIMA, 2010; CUI et, 2017).
O ganho de peso dos leitdes esta relacionado a composi¢éo do leite e (FARMER et al., 2010) e
a captacdo de arginina pelas glandulas mamérias é superior a sua concentragdo no leite

(MANJARIN et al., 2014). Considerando os papéis funcionais da arginina, € possivel que o
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aminoacido possa ter outras funcées nos tecidos mamarios além da constituicdo das proteinas
do leite, por exemplo.

A captacdo da arginina pela glandula mamaria depende de varios fatores que podem ser
regulados de vérias formas, no entanto, os mecanismos de regulacao desses fatores ainda néo
estdo claros. Até agora, varios estudos mostraram que a absor¢do de nutrientes mamarios
provavelmente dependem do fluxo sanguineo (o que podem ser afetados pela temperatura do
ambiente, demanda de leite, tamanho da leitegada e possivelmente o status hormonal),
concentragdes circulantes de nutrientes e transportadores de nutrientes celulares (que podem
ser regulados pelas concentragGes de nutrientes e hormonios) (FARMER, 2018).

Em uma pesquisa realizada por Krogh (2017), foi levantada a hipdtese de que a
suplementacdo de arginina na dieta aumenta o fluxo plasméatico mamario e, por sua vez,
aumenta a absorcdo mamaria de nutrientes para a producdo de colostro e leite. O fluxo
plasméatico mamario (FPM) é um componente essencial, fator de suprimento, absorcéo e
producdo de nutrientes pelas glandulas mamérias (FARMER et al., 2008). Porcas
hiperprolificas em lactacdo dispdem 75% do consumo total de energia e 90% do consumo total
de amino &cido para a producdo de leite (DOURMAD et al., 2000). No trabalho de Rezaeli
(2016), onde se avaliou a relacdo dos aminoécidos no desenvolvimento da glandula mamaria,
concluiu-se que os aminoacidos livres no sangue constituem os principais precursores da
proteina do leite e de diversas moléculas biologicamente ativas importantes para o
funcionamento da glandula mamaria e para o desenvolvimento adequado dos leitdes.

Para que a arginina seja utilizada pela glandula mamaria além da disponibilidade no
sangue é necessario que haja transportadores ativos localizados na membrana plasmatica das
células epiteliais mamarias, para captacdo de AA (CHEN, 2018). A disponibilidade intracelular
de AAs é controlada pela atividade coordenada dos sistemas de transporte de AA e suas
respectivas proteinas transportadoras, localizadas na membrana celular e responsaveis por
canalizar AAs do sangue arterial através da membrana celular (HUBER et al., 2016; REZAEI
et al., 2016).

Um estudo foi realizado para avaliar mais de 1500 genes expressos na glandula mamaria
em trés diferentes estadios fisioldgicos, os resultados indicaram que a maioria dos genes
regulados estavam envolvidos no transporte de nutrientes e processos biossintéticos,
demonstrando a prioridade do tecido principalmente quando lactante, em captar nutrientes para
compor o leite (CHEN et al., 2018).

Um continuo suprimento de arginina na dieta, pode fornecer um substrato para a sintese

de 6xido nitrico e poliaminas e por isso, pode estimular a vasodilatacdo e melhorar o FPM, o
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crescimento e a absorcdo de nutrientes pelas glandulas mamarias (KROGH, 2017). Contudo,
pouco se sabe sobre a regulacdo desse aminoacido em diferentes estadios fisioldgicos na fémea
suina (CHEN et al., 2018). E em virtude da participacao em vias metabolicas importantes e por
ser aproveitada em grandes quantidades pela glandula mamaria suina, a arginina surge como
uma estratégia nutricional a ser explorada. (TROTTIER et al., 1997). Por esse motivo,
evidencia-se a importancia de mais estudos referentes a relagéo entre a arginina e seus efeitos,
sendo estes fundamentais para garantir resultados positivos na nutricdo funcional de matrizes

suinas.

3. CONSIDERACOES FINAIS

As fémeas suinas estdo se tornando cada vez mais exigentes nutricionalmente devido as
mudancas genéticas e elevada demanda metabdlica. Essas mudancas acarretaram em maior
namero de leitbes nascidos, o que tem exigido das fémeas uma maior producao de leite e pra
isso, melhor desenvolvimento da glandula mamaria. A suplementacdo de arginina na dieta das
matrizes suinas lactantes pode surgir como uma alternativa para minimizar esses impasses pelo
modo em que esse aminoacido pode atuar, melhorando fatores envolvidos no desenvolvimento
da glandula maméria, na producdo e composicao de leite e consequentemente no desempenho

da leitegada.

REFERENCIAS

ABREU, M. L. T. et al. Recentes Avancos e Implicacdes Praticas do Uso de Aminoacidos
Industriais na Nutricdo de Porcas Reprodutoras. Revista Cientifica de Producdo Animal, v.
15,n. 1, p. 31-41, 2013.

AGARWAL, Umang et al. Supplemental citrulline is more efficient than arginine in increasing
systemic arginine availability in mice. The Journal of nutrition, v. 147, n. 4, p. 596-602, 2017.

AHMED, S. T. et al. Effects of resveratrol and essential oils on growth performance, immunity,
digestibility and fecal microbial shedding in challenged piglets. Asian-Australasian journal
of animal sciences, v. 26, n. 5, p. 683, 2013.

BERCHIERI-RONCHI, C. B. et al. Oxidative stress status of highly prolific sows during
gestation and lactation. Animal, v. 5, n. 11, p. 1774-1779, 2011.

BEYER, M. et al. Energy and nitrogen metabolism of pregnant and lactating sows and suckling
piglets. 3. Chemical composition and energy content of the animal body fractions as well as
portions of the animal body fractions of empty body of nonpregnant, pregnant and lactating
sows. Archiv fur Tierernahrung, v. 45, n. 1, p. 13-34, 1993.



22

CABRAL, N. O. et al. Nutricdo de matrizes e marras modernas. Nutritime Revista Eletronica,
on-line, Vigosa, v.13, n.3, p.4657-4664, maio/jun, 2016.

CHANTRANUPONG, Lynne et al. The CASTOR proteins are arginine sensors for the
mTORC1 pathway. Cell, v. 165, n. 1, p. 153-164, 2016.

CHEN, Fang et al. Regulation of amino acid transporters in the mammary gland from late
pregnancy to peak lactation in the sow. Journal of animal science and biotechnology, v. 9, n.
1, p. 35, 2018.

CHOTECHUANG, Nattida et al. Down-regulation of the ubiquitin—proteasome proteolysis
system by amino acids and insulin involves the adenosine monophosphate-activated protein
kinase and mammalian target of rapamycin pathways in rat hepatocytes. Amino Acids, v. 41,
n. 2, p. 457-468, 2011.

CUI, Z. H. U. et al. Dietary arginine supplementation in multiparous sows during lactation
improves the weight gain of suckling piglets. Journal of Integrative Agriculture, v. 16, n. 3,
p. 648-655, 2017.

DE PAULA, Ygor Henrique et al. Irrigation of the mammary glands of sows (Sus scrofa
domesticus Linnaeus, 1758). International Journal of Advanced Engineering Research and
Science, v. 6, n. 5, 2019.

DOURMAD, J. Y. et al. Influence du repas sur I’utilisation des nutriments et des vitamines par
la mamelle, chez la truie en lactation. J. Rech. Porcine Fr, v. 32, p. 265-273, 2000.

FARMER, C.; PALIN, M. F. Feeding flaxseed to sows during late-gestation and lactation
affects mammary development but not mammary expression of selected genes in their
offspring. Canadian journal of animal science, v. 88, n. 4, p. 585-590, 2008.

FARMER, C.; PALIN, M.-F.; HOVEY, R. C. Greater milk yield is related to increased DNA
and RNA content but not to mRNA abundance of selected genes in sow mammary
tissue. Canadian journal of animal science, v. 90, n. 3, p. 379-388, 2010.

FARMER, Chantal. Nutritional impact on mammary development in pigs: a review. Journal
of animal science, v. 96, n. 9, p. 3748-3756, 2018.

FARMER, Chantal, N. L.; DOURMAD, Jean-Yves. Mammary blood flow and nutrient uptake.
In: The gestating and lactating sow. Wageningen Academic Publishers, 2015. p. 1102-1111.

FENDRICK, James L.; RAAFAT, Ahmed M.; HASLAM, Sandra Z. Crescimento e
desenvolvimento das glandulas mamarias desde o periodo pos-natal até a pds-menopausa:
ontogenia do receptor esteroidal ovariano e regulagdo no camundongo. Revista de biologia e
neoplasia das glandulas mamarias, v. 3, n. 1, p. 7-22, 1998.

FLYNN, N. E. et al. The metabolic basis of arginine nutrition and
pharmacotherapy. Biomedicine e Pharmacotherapy, v. 56, n. 9, p. 427-438, 2002.

FONSECA, L. D. S. (2015). Arginina na nutricdo de matrizes suinas gestantes e seus efeitos
sobre a progénie.



23

GORDEN, P, J.; TIMMS, L. L. Lactacdo. In: REECE, W. O. Fisiologia dos Animais
Domésticos/ DUKES. 132 ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2017. p. 1522-1568.

HUBER, L. et al. Impact of improving dietary amino acid balance for lactating sows on
efficiency of dietary amino acid utilization and transcript abundance of genes encoding lysine
transporters in mammary tissue. Journal of animal science, v. 94, n. 11, p. 4654-4665, 2016.

HURLEY, W. L. Mammary gland development in swine: embryo to early lactation. animal, v.
13, n. S1, p. s11-s19, 2019.

HURLEY, W. L. Mammary gland growth in the lactating sow. Livestock production science,
v. 70, n. 1-2, p. 149-157, 2001.

IGARASHI, K.; KASHIWAGI, K. Polyamines: mysterious modulators of cellular functions.
Biochemical and Biophysical Research Communications, Orlando, v. 271, n. 3, p. 559-564,
May 2000.

JIANG, Qian et al. Alpha-ketoglutarate enhances milk protein synthesis by porcine mammary
epithelial cells. Amino acids, v. 48, n. 9, p. 2179-2188, 2016.

KIM, S. W. et al. Changes in tissue composition associated with mammary gland growth during
lactation in sows. Journal of animal science, v. 77, n. 9, p. 2510-2516, 1999.

KIM, S. W. et al. Effect of nutrient intake on mammary gland growth in lactating sows. Journal
of animal science, v. 77, n. 12, p. 3304-3315, 1999. b

KIM, S. W. et al. Growth of nursing pigs related to the characteristics of nursed mammary
glands. Journal of Animal Science, v. 78, n. 5, p. 1313-1318, 2000.

KIM, S. W.; WU, G.; BAKER, D. H. Amino acid nutrition of breeding sows during gestation
and lactation. Pig News and Information, Farnham Royal, v. 26, n. 1, p. 89-99, Mar. 2005.

KIM, Sung Woo; WU, Guoyao. Regulatory role for amino acids in mammary gland growth and
milk synthesis. Amino acids, v. 37, n. 1, p. 89-95, 20009.

KLINDT, John. Influéncia do tamanho da leitegada e alimentacdo por fluéncia no ganho pré-
desmame e influéncia do crescimento pré-desmame no crescimento para abate em carrinhos de
mé&o. Journal of animal science, v. 81, n. 10, p. 2434-2439, 2003.

KLOPFENSTEIN, C.; FARMER, C.; MARTINEAU, G. P. Diseases of the mammary glands
and lactation problems. Diseases of swine, v. 8, p. 833-860, 1999.

KONG, Xiangfeng et al. L-Arginine stimulates the mTOR signaling pathway and protein
synthesis in porcine trophectoderm cells. The Journal of nutritional biochemistry, v. 23, n.
9, p. 1178-1183, 2012.

KROGH, U. et al. Captacdo de nutrientes mamarios em porcas multiparas alimentadas com
arginina suplementar durante a gestacdo e lactacdo. Jornal de ciéncia animal, v. 95, n. 6,
p. 2517-2532, 2017.



24

LAPOINTE, J. Mitochondria as promising targets for nutritional interventions aiming to
improve performance and longevity of sows. Animal Physiology and Animal Nutrition, p.1-
13, 2013.

LASPIUR, J. Pérez; TROTTIER, N. L. Effect of dietary arginine supplementation and
environmental temperature on sow lactation performance. Livestock Production Science, v.
70, n. 1-2, p. 159-165, 2001.

LI, Peng et al. Lactating porcine mammary tissue catabolizes branched-chain amino acids for
glutamine and aspartate synthesis. The Journal of nutrition, v. 139, n. 8, p. 1502-1509, 2009.

LI, Xilong et al. Dietary supplementation with L-arginine between days 14 and 25 of gestation
enhances embryonic development and survival in gilts. Amino Acids, v. 46, n. 2, p. 375-384,
2014.

LIMA, D. de. Dietas suplementadas com arginina para fémeas suinas hiperproliferas no periodo
final da gestacdo e na lactagdo. Lavras: UFLA, 2010.

MA, Qingquan et al. L-Arginine regulates protein turnover in porcine mammary epithelial cells
to enhance milk protein synthesis. Amino acids, v. 50, n. 5, p. 621-628, 2018.

MA, Xianyong et al. Dietary L-arginine supplementation affects the skeletal longissimus
muscle proteome in finishing pigs. PLoS One, v. 10, n. 1, p. e0117294, 2015.

MANJARIN, Rodrigo et al. Linking our understanding of mammary gland metabolism to
amino acid nutrition. Amino Acids, v. 46, n. 11, p. 2447-2462, 2014.

MANZKE, N. E. et al. Fémeas hiperprolifica: nutricdo e manejo. In: Embrapa Suinos e Aves-
Artigo em anais de congresso (ALICE). In: SIMPOSIO TECNICO VITAMIX 2016, Foz do
Iguacu. Anais... Foz do Iguacu: Vitamix Nutricdo Animal, 2016. p. 52-56., 2016.

MARTINEAU, Guy-Pierre et al. Mammary system. Diseases of swine, v. 10, p. 270-93, 2012.

MATEDO, R. D. et al. Effects of dietary arginine supplementation during gestation and lactation
on the performance of lactating primiparous sows and nursing piglets. Journal of animal
science, v. 86, n. 4, p. 827-835, 2008.

MOREIRA, Rennan Herculano Rufino et al. Arginine improves nutritional quality of sow milk
and piglet performance. Revista Brasileira de Zootecnia, v. 47, 2018.

MOREIRA, R. H. R. Arginina na nutricdo de matrizes suinas hiperprolificas. 2014. 50 p.
Dissertacdo (Mestrado em Zootecnia) - Universidade Federal de Lavras, Lavras, 2014.

MUSUMECI, Giuseppe et al. Mammary gland: From embryogenesis to adult life. Acta
histochemica, v. 117, n. 4-5, p. 379-385, 2015.

NIELSEN, O. L.; PEDERSEN, Asger Roer; SORENSEN, Martin Tang. Relationships between
piglet growth rate and mammary gland size of the sow. Livestock Production Science, v. 67,
n. 3, p. 273-279, 2001.



25

NEVILLE, Margaret C.; MCFADDEN, Thomas B.; FORSYTH, Isabel. Hormonal regulation
of mammary differentiation and milk secretion. Journal of mammary gland biology and
neoplasia, v. 7, n. 1, p. 49-66, 2002.

OKA, Takami; PERRY, John W. Arginase affects lactogenesis through its influence on the
biosynthesis of spermidine. Nature, v. 250, n. 5468, p. 660, 1974.

PACHECO, Maria Teresa Bertoldo; SGARBIERI, V. C. Alimentos funcionais: conceituacgdo e
importancia na satde humana. Simposio brasileiro sobre os beneficios da soja para a saude
humana, v. 1, p. 37-40, 2001.

PAIVA, F. P. Lisina e energia digestivel em racles para fémeas suinas primiparas em
lactacdo. 2004. 40 p. Tese (Doutorado em Zootecnia) - Universidade Federal de Vigosa,
Vigosa, MG, 2004.

RENAUDEAU, D. et al. Measurement of blood flow through the mammary gland in lactating
sows: methodological aspects. Journal of animal science, v. 80, n. 1, p. 196-201, 2002.

REZAEI, Reza et al. Amino acids and mammary gland development: nutritional implications
for milk production and neonatal growth. Journal of animal science and biotechnology, v. 7,
n. 1, p. 20, 2016

RHOADS, J. Marc; WU, Guoyao. Glutamine, arginine, and leucine signaling in the
intestine. Amino acids, v. 37, n. 1, p. 111-122, 2009.

SAKOMURA, N. K.; SILVA, J. H. V.; COSTA, F. G. P.; FERNANDES, J. B. K
HAUSCHILD, L. Nutricdo de ndo ruminantes. Jaboticabal: FUNEP, 2014. 678p.

SCHUMMER, A. et al. The anatomy of the domestic animals. Volume 3. The circulatory
system, the skin and the cutaneous organs of the domestic mammals. [Translation from German
into English]. The anatomy of the domestic animals. Volume 3. The circulatory system, the
skin and the cutaneous organs of the domestic mammals. [Translation from German into
English]., 1981.

SKOK, Janko; BRUS, Maksimiljan; SKORJANC, Dejan. Growth of piglets in relation to milk
intake and anatomical location of mammary glands. Acta Agriculturae Scand Section A, v.
57, n. 3, p. 129-135, 2007.

TAN, Bie et al. L-Arginine stimulates proliferation and prevents endotoxin-induced death of
intestinal cells. Amino acids, v. 38, n. 4, p. 1227-1235, 2010.

TANG, Jie et al. PRMT1 is the predominant type | protein arginine methyltransferase in
mammalian cells. Journal of Biological Chemistry, v. 275, n. 11, p. 7723-7730, 2000.

THODBERG, Karen; SORENSEN, Martin T. Mammary development and milk production in
the sow: Effects of udder massage, genotype and feeding in late gestation. Livestock science,
v. 101, n. 1-3, p. 116-125, 2006.

TROTTIER, N. L. First lactation management. National Hog Farmer, 2015. Disponivel em:
<https://www.nationalhogfarmer.com/reproduction/first-lactation-management>. Acesso em:
02/02/2020.



26

TROTTIER, N. L.; SHIPLEY, C. F.; EASTER, R. A. A technigue for the venous cannulation
of the mammary gland in the lactating sow. Journal of animal science, v. 73, n. 5, p. 1390-
1395, 1995.

TROTTIER, N.L.; SHIPLEY, C.F.; EASTER, R.A. Plasma amino acid uptake by the mammary
gland of the lactating sow. J Anim Sci. 75:1266-78, 1997.

WINDMUELLER, Herbert G. Glutamine utilization by the small intestine. Adv Enzymol
Relat Areas Mol Biol, v. 53, n. 201, p. 1982-237, 1982.

WU, G. Amino acids: metabolism, functions, and nutrition. Amino Acids. 37:1-17, 20009.
WU, G. Synthesis of citrulline and arginine from proline in enterocytes of postnatal
pigs. American Journal of Physiology-Gastrointestinal and Liver Physiology, v. 272, n. 6,

p. G1382-G1390, 1997.

WU, Guoyao; KNABE, Darrell A.; KIM, Sung Woo. Arginine nutrition in neonatal pigs. The
Journal of Nutrition, v. 134, n. 10, p. 2783S-2790S, 2004.

WU, G.; MORRIS JR., S.M. Arginine metabolism: nitric oxide and beyond, Biochem. J. 336,
pp. 1-17, 1998.

WU, Guoyao et al. Proline and hydroxyproline metabolism: implications for animal and human
nutrition. Amino acids, v. 40, n. 4, p. 1053-1063, 2011.

WU, Guoyao. Amino acids: biochemistry and nutrition. CRC Press, 2013.

YAGUE, A, P. Nutrition of hyperprolific sows: Use of hyperprolific sows and implications.
Novus International, Inc, 2019. cap.01, p. 11-38.

YU, YONG-MING et al. Quantitative aspects of interorgan relationships among arginine and
citrulline metabolism. American Journal of Physiology-Endocrinology and Metabolism, v.
271, n. 6, p. E1098-E1109, 1996.



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

27

SEGUNDA PARTE - ARTIGO

NORMAS DA REVISTA

Journal of Animal Physiology and Animal Nutrition

ARGININA DIETETICA E POSICAO DA GLANDULA INFLUENCIAM

A FUNCAO VASCULAR DE MATRIZES SUINAS LACTANTES



26
27

28

29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49

50
51

52

53

54

55

56

57

58

59

60

61

28

Arginina dietética e posicdo da glandula influenciam a fungdo vascular de matrizes suinas

lactantes

Resumo

Neste estudo objetivou-se avaliar os mecanismos vasculares modulados pela suplementacédo
dietética de arginina em porcas lactantes. Foram utilizadas 24 matrizes suinas de mesma
linhagem genética em uma granja comercial, localizada no municipio de Oliveira, MG. O
delineamento utilizado foi inteiramente casualizado, com uma dieta controle (CON) e uma dieta
suplementada com 1,0% de arginina (ARG), o aminoacido foi suplementado de forma on top,
por um periodo experimental de 23 dias. Foram avaliados pardmetros de desempenho da fémea
suina e dos leitbes, composicdo do leite, perfil bioquimico sanguineo e também o
desenvolvimento mamario. A suplementacdo de arginina na racao de lactacdo ndo influenciou
0 consumo de racdo médio diario, as variaveis de condi¢do corporal, o desempenho da leitegada
e o perfil nutricional do leite dessas fémeas (P>0,05). Houve efeito da suplementagdo de
arginina na concentracdo plasmatica de ureia (P<0,05), porém ndo houve efeito dessa
suplementacdo (P>0,05) para as outras variaveis bioquimicas. As matrizes alimentadas com
ARG também apresentaram um aumento no nimero de capilares sanguineos por mmz (P<0,05).
A posicdo glandular também influenciou no ndmero de capilares sanguineos, no qual foi
observado um menor namero de capilares por mm2 nas glandulas inguinais (P<0,05) entretanto,
ndo foi encontrado efeito da suplementagdo do aminoacido no nimero de alvéolos, area alveolar
e na relacdo capilar/alvéolo (P>0,05). A suplementacdo da racdo com 1,0% de L-arginina
aumenta o numero de capilares sanguineos, em fémeas suinas lactantes, mas ndo interfere no
desempenho das matrizes e de suas leitegadas e, as glandulas toracicas e abdominais apresentam
uma maior quantidade de capilares sanguineos do que as glandulas inguinais.

Palavras-chave: Aminoéacido funcional, fémea suina, glandula mamaria, lactogénese, nutricéo,
vasculogénese.
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1. Introdugéo

A suinocultura trabalha atualmente com matrizes suinas hiperprolificas, as quais,
comumente produzem mais de 30 leitdes desmamados/ano o que pode impactar na capacidade
de atendimento das necessidades nutricionais destas fémeas, principalmente na fase de lactagéo.
Em raz&o desse aumento da carga metabolica, pode-se ocasionar alguns problemas, como uma
elevada producdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) que, quando em desequilibrio,
causam estresse oxidativo. Também podem ocorrer problemas no desenvolvimento da glandula
mamaria, reducdo na producdo de leite e consequentemente diminuicdo da qualidade dos
leitdes. Por isso, faz-se necessario a utilizacdo de dietas que atendam as exigéncias nutricionais
para reduzir todos esses problemas.

Ajustes nutricionais devem ser implementados e, dentre estes, incluem um melhor
aporte de proteina e aminoacidos. Os aminoécidos tem funcbes importantes na nutricdo das
fémeas em lactacdo e, um aspecto inovador na nutricdo é a possibilidade de explorar a
capacidade que alguns aminoacidos possuem de participar da regulacdo de vias metabdlicas
importantes do corpo animal, de maneira a favorecer aspectos importantes como a
funcionalidade da glandula mamaria. Dentre estes, destaca-se a arginina como um aminoacido
fundamental para muitas funcdes metabolicas.

A arginina e seus precursores exercem inimeras fungées no corpo, como sintese de
proteinas, melhorias no fluxo sanguineo e capacidade antioxidante, dentre outros mecanismos
essenciais para a fase de lactagdo, demonstrando que a glandula mamaria necessita desse
nutriente para auxiliar em seu desenvolvimento. Considerando os papéis funcionais da arginina,
é possivel que o0 aminoacido possa desempenhar outras fungdes nos tecidos mamarios além da
constituicdo das proteinas do leite, como por exemplo, aumentar o fluxo sanguineo e melhorar
a composicgdo nutricional do leite, esclarecendo melhorias relatadas no desempenho animal. No

entanto, algumas respostas fisiologicas promovidas pela arginina em fémeas na fase de lactagédo
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ainda precisam ser esclarecidas. Por esse motivo, objetivou-se investigar os efeitos da
suplementacédo de 1,0% de arginina para fémeas suinas em lactacéo, avaliando o desempenho
das fémeas e da leitegada, a composicdo do leite, o perfil bioquimico sanguineo e o

desenvolvimento vascular da glandula maméria.

2. Material e Métodos

2.1 Animais, local e periodo pré-experimental

O projeto foi aprovado pelo e Comité de Etica no Uso de Animais - CEUA, da
Universidade Federal de Lavras identificado pelo protocolo 048/2019.

O estudo foi conduzido em uma granja comercial, a Fazenda Séo Paulo, localizada no
municipio de Oliveira, em Minas Gerais, Brasil. Foram utilizadas 20 matrizes suinas multiparas
de quatro a cinco partos, de linhagem comercial hibrida, em fase de lactacdo. As matrizes suinas
foram inseminadas com um mesmo lote de doses inseminantes e distribuidas em dois
tratamentos, considerando peso e ordem de paricdo semelhantes entre os tratamentos.

As matrizes foram transferidas e alojadas em salas de maternidade aos 109 dias de
gestacdo. As salas de maternidade eram providas de celas parideiras, contendo escamoteador
com piso aquecido e lampada para manutencao do aquecimento dos leitbes, todas as baias eram
compostas por comedouro semiautomatico e bebedouro tipo concha. As matrizes ficaram
alojadas na maternidade dos 109 dias de gestacdo, até o desmame dos leitdes, no 23° dia de
lactacdo. No ambiente interno dos galpdes de maternidade haviam termo higrémetros instalados
a meia altura dos animais e através desses equipamentos foi feito mensuracfes, para 0

acompanhamento da temperatura e umidade relativa do ar nas instalagdes.
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2.2 Delineamento experimental, tratamentos e dieta experimental

O delineamento experimental utilizado foi inteiramente casualizado (DIC), com dois
tratamentos e 12 repeticGes por tratamento, sendo a matriz considerada a unidade experimental,
totalizando 24 matrizes.

Os tratamentos foram constituidos por: 1) racéo de lactacdo sem suplementacédo de L-
Arginina (CON); 2) racdo de lactacdo suplementada com arginina (ARG) na forma on top, na
quantidade de 1,0% do total de racéo diaria fornecida.

A racéo de lactacédo utilizada (Tabela 1) para a realizacdo do experimento foi a mesma
adotada pela granja e a suplementagdo do aminoécido foi feita de forma on top, sendo fornecido
no momento do arragoamento das matrizes. Amostras das racdes foram coletadas para analise

da concentragdo dos aminoécidos, conforme a metodologia da AOAC (2006).

2.3 Procedimento experimental

As racdes foram fornecidas na quantidade fixa de 7,5 kg/dia durante o periodo de 23
dias de lactacdo. Sendo assim, as fémeas receberam 75 gramas de arginina por dia, dividida nos
trés arracoamentos, de acordo com o0 manejo da granja. As sobras de racdo foram retiradas dos
comedouros e pesadas na manhd de cada dia. As fémeas e os leitdes lactentes tiveram livre
acesso a agua. Os leitdes ndo receberam racdo (creep feeding) durante a fase de lactagdo. Cerca
de 12 horas apds o parto, foi garantida a ingestdo do colostro aos leitGes e posteriormente esses

animais foram equalizados com o intuito de se obter ao menos 13 leitbes por fémea.

2.4 Desempenho das matrizes suinas e dos leitdes



136

137

138

139

140

141

142

143

144

145

146

147

148

149

150

151

152

153

154

155

156

157

158

159

160

32

As fémeas foram pesadas antes de entrarem na maternidade, 24 horas ap6s o parto e ao
desmame, para célculo da perda de peso corporal durante a lactacdo. Todos os leitGes foram
pesados ao nascimento e ao terceiro dia apds o parto foram uniformizados entre as porcas do
mesmo tratamento, mantendo cerca de 13 leitdes por matriz. As variaveis analisadas para
verificacdo do desempenho das matrizes suinas foram: ganho de peso na lactacdo, perda de peso
na lactacéo, peso da leitegada ao nascimento, peso da leitegada ao desmame e consumo de racéo
da fémea. Os leitGes foram pesados individualmente no 3°, 14° e 23° dia de idade e logo apds,

no 24° dia foram destinados ao setor de creche.

2.5 Andlises sanguineas e composicao do leite das fémeas suinas

No terceiro e no décimo quarto dia pos-parto, pela manha, foi realizada a colheita de
sangue das porcas com o auxilio de cachimbo, por meio de agulha hipodérmica (Injex® 40x1,6)
a partir da veia cava anterior. Foram colhidos 3 tubos de sangue de cada fémea suina: 1 tubo
siliconizado sem anticoagulante, 1 tudo contendo heparina e 1 tubo com EDTA.

Apbs a colheita, os tubos contendo anticoagulante foram imediatamente
homogeneizados e acondicionados em isopor com gelo. Dentro de um intervalo maximo de 20
minutos, foram centrifugados (centrifuga Eppendorf® 5702 R), sob rotacdo de 1800g durante
12 minutos, para obtencdo do plasma sanguineo. O plasma e o soro foram pipetados e
armazenados em um freezer -20 °C para posterior analises.

As anélises de perfil bioquimico sanguineo foram realizadas a fim de obter a
composicgdo de: ureia, realizada por um método enzimatico com ultravioleta, creatinina pelo
método cinético, colesterol pelo método “cholesterol”, triglicerideos por trinder enzimatico,
proteina total pelo método “biureto”, albumina pela reagdo com o verde de bromocresol,

globlulina e a relagdo albumina/globulinas por célculos entre proteinas totais e albuminas,
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aspartato aminotransferase (TGO) e alanino aminotransferase (TGP) por cinética UV IFCC,
creatina quinase pelo método de IFCC, gama-glutamil transferase pelo método colorimétrico e
fosfatase alcalina por Bowers e Mc Comb, modificado.

Na sequéncia, também foi realizada a colheita manual de aproximadamente 50 mL de
leite em cada fémea suina, em tubo Falcon, precedida da higienizacao dos tetos dessas fémeas
com &gua corrente e utilizacdo de papel toalha para a retirada do excesso de umidade. Para
tanto, os leitdes foram fechados nos escamoteadores, de forma que nédo tiveram contato com a
mée durante 30 minutos que antecederam a colheita.

Para a colheita do leite, realizou-se a aplicacdo de 1,5mL de ocitocina por via
intravenosa em um dos ramos (lateral, intermédio ou medial) da veia auricular caudal da matriz.
O leite foi obtido a partir de glandulas toracicas, abdominais e inguinais, separadamente, ou
seja, foi realizado um pool amostral de cada posi¢cdo glandular e posteriormente foram
armazenadas em freezer -20°C. As analises realizadas para a obtencdo dos resultados de
composicdo do leite das fémeas suinas foram: Proteina bruta, matéria mineral, nitrogénio e

nitrogénio amoniaco.

2.6 Amostras de tecido mamario e suas variaveis

Aos 23 dias pos-parto, (1 dia apés o desmame) 14 porcas foram insensibilizadas por
eletronarcose e abatidas por meio da secgdo da artéria cervical e da veia cava cranial. Posterior
a drenagem do sangue, o animal foi lavado com agua corrente para obtencdo de uma fotografia
do Ubere.

ApoOs marcagdo com caneta permanente no extremo cranial do aparelho mamério
realizou-se a sec¢do do mesmo. A seguir, foram realizados cortes de trés pares de glandula

mamaria, torécicas, abdominais e inguinais com bisturi e o auxilio de régua. A sec¢do da
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glandula torécica foi realizada a quatro cm caudais do orificio do teto e no sentido mediolateral,
sobre toda a extensdo do parénquima glandular. Na sequéncia foi realizado um segundo corte,
paralelo ao primeiro, distando um cm deste. Em seguida, no fragmento obtido foram feitos dois
cortes transversais ao maior eixo do fragmento, cada um distando 0,5 cm do centro do
parénquima.

A partir de cada amostra, foram retirados dois fragmentos de tecido de um cm? que
foram imersos em 15mL de formalina a 10%, em um tubo falcon de 50 mL, para posterior
andlise histoldgica. O processo de obtencdo das amostras foi repetido para os trés pares de
glandulas mamérias, toracicas, abdominais e inguinais. Exceto para o caso de tetos com sua
estrutura funcional improdutiva.

A seguir, foram retirados quatro fragmentos de um cm? do lobo hepdtico lateral direito
de todas as fémeas suinas. Assim como os tecidos de glandula maméria, os tecidos hepaticos
também foram imersos em tubos contendo 15mL de formalina para posterior analise
histoldgica. O tempo decorrido entre o abate e a obtencdo das amostras ndo foi superior a 45
minutos. Esses tubos foram estocados a temperatura ambiente. Ap6s 72 horas de fixacdo em
formalina, as amostras foram transferidas para solucdo de etanol a 70%, até a realizacdo do

processamento.

2.7 Analise histoldgica do tecido mamario

Para o processamento, as amostras foram desidratadas em série alcoolica crescente (70,
80, 90 e 100% de alcool), clarificadas em xilol e embebidas na parafina. Em seguida, foram
confeccionados blocos que foram seccionados em micrétomo rotativo (RM 2255, Leica
Biosystems, Nussloch, Alemanha) com espessura de 4um. Foram confeccionadas 56 laminas

(duplicatas, 112) histoldgicas de tecido mamario e hepético. Esses cortes foram corados em
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solucdo hematoxilina-eosina (HE) e analisadas com a utilizacdo de um microscépio Optico
equipado com camera digital. Através da cAmera microscopica foram obtidas 1.134 imagens do
tecido da glandula mamaéria e 210 imagens do tecido hepético. Para andlises de capilares foi
utilizado uma ampliacéo de 40X e para a avaliacdo de alvéolos, utilizou-se uma ampliacdo de
10X. Posteriormente a captura das imagens, foi a realizada a mensuracdo das variaveis, pelo
software ImageJ (v.1.50i, National Institutes of Satde, Bethesda, EUA)

As variaveis analisadas para obtencao dos resultados referentes a histologia da glandula
mamaria foram, o nimero de capilares, o numero de alvéolos, area dos alvéolos e a relacdo
capilares/alvéolos. Para avaliacdo histologica do nimero de capilares presentes no tecido foi
realizada a contagem dos capilares de quarenta e cinco campos histoldgicos (7.000 um? cada
campo) por animal, sendo 15 campos por glandula. Com o intuito de obter o nimero de
alvéolos, houve a contagem desses alvéolos em 36 campos (120.000 um?2), por animal, ou seja,
12 campos por glandula. Foi mensurada a &rea de 300 alvéolos por animal, totalizando 100
alvéolos avaliados em cada glandula mamaria, através do programa ImageJ, onde foi utilizada
a opcdo de medigdo “frechand selections” para que as areas pudessem ser delimitadas

manualmente de acordo com as suas estruturas.

2.8 Andlise estatistica

Os dados foram testados para normalidade pelo teste de Shapiro-Wilk, antes da analise,
e qualquer varidvel que ndo seguiu distribuicdo normal foi transformada através do
procedimento de RANK do SAS (SAS Inst. Inc., Cary, NC). A instrucdo PROC RANK com a
opcdo normal foi utilizada para produzir uma varidvel transformada normalizada. Os dados
foram analisados por ANOVA one-way. Utilizou-se o procedimento GLM do SAS, e as médias

foram comparadas pelo teste Tukey sendo o P <0,05 considerado como significativo.
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Resultados

Os valores medios das temperaturas minima e maxima da sala foram 15,1 + 1,87°C e
28,13 = 2,5°C, respectivamente; os valores de umidade relativa obtidos foram 47,9 £ 4,5%.
Segundo Ferreira (2005), a zona de conforto térmico para fémeas suinas em lactacéo, é de 12 a
15 ° C, e a umidade relativa 6tima de 60 a 70%, com isso, pode ser inferido que durante o
periodo experimental os animais do presente estudo passaram por periodos de estresse térmico.

Com relacdo a dieta fornecida as matrizes suinas durante os 23 dias de lactacéo, o teor
aminoacidico e valor nutricional da racdo experimental (CON), foram demonstrados na tabela

(Tabela 2), de acordo com as analises laboratoriais.

2.9 Desempenho animal

Os pesos das porcas ndo variaram no pré-parto, pds-parto ou ao desmame (P<0,05). O
consumo de racdo também foi semelhante (p = 0,3001) entre os animais que receberam dietas
CON ou ARG (Tabela 3). Nao houve influéncia (P>0,05), da suplementacdo com o aminoacido
sobre 0 peso médio dos leitdes aos 14 dias e aos 23 dias, também ndo houve efeito da
suplementacéo de arginina sobre o ganho de peso médio diario dos leitdes (P>0,05). Resultados

apresentados na Tabela 3.

3.2 Variaveis bioquimicas

A inclusdo de arginina na dieta de lactacdo aumentou (P<0,05) a concentragédo

hematoldgica de ureia. Todavia, ndo houve efeito (P>0,05) da suplementacdo do aminoacido

(Tabela 4) sobre concentrac6es de creatinina, colesterol, triglicerideos, proteina total, albumina,
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globlulina, relagdo albumina/globulina, aspartato aminotransferase, alanino aminotransferase,

creatina quinase, gama-glutamil transferase e fosfatase alcalina.

3.3 Composicao do leite

Para as analises realizadas para a obtencdo dos resultados de composicéo de leite das
fémeas suinas ao 14° dia de lactacdo (tabela 5), ndo houve efeito (P>0,05) da suplementacéo de
arginina sobre a porcentagem de proteina, matéria mineral, nitrogénio e também de nitrogénio

amoniaco no leite.

3.4 Variaveis histoldgicas da glandula mamaria

Aos 23 dias pos-parto, foi verificado uma porcentagem maior de capilares por area
definida e por mmz2 (p<0,001) em animais suplementados com arginina (tabela 6). Em relacéo
a posicdo glandular, as glandulas mamarias inguinais apresentaram um menor nimero de
capilares sanguineos por area definida (p=0,046) e por mm 2 (p=0,017) do que as glandulas
toréacicas e abdominais. Com referéncia ao nimero de alvéolos por area definida (p=0,733) e
por mm?2 (p=0,733), ndo foi observado diferenca entre os tratamentos e, entre a posicao
glandular de ambos (p=0,567), também n&o foi encontrado diferenca significativa.

Sobre a area alveolar, os dois tratamentos foram semelhantes (p=0,733) e a posi¢do da
glandula maméria também ndo interferiu nesse resultado (p=0,563). Para a relacdo
capilares/alvéolos, foi observada diferenca significativa, onde as fémeas suplementadas com
arginina apresentaram uma maior relagdo capilares/alvéolos (p=0,002). Em nenhuma das
variaveis foi observada interacdo entre tratamento e posicao glandular (p>0,05). Na figura 7,

podemos observar os alvéolos e capilares presentes no tecido mamario.
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3. Discussao

No presente experimento, como apresentado na Tabela 3, ndo houve influéncia da
suplementacdo com o aminodcido arginina sobre o desempenho das fémeas suinas. Tais
achados estdo de acordo com os resultados de Zhu (2017) e Moreira (2018). Ao suplementar
arginina na dieta de fémeas suinas, Mateo (2008), também verificou que 0 aminoacido ndo interferiu
0 consumo voluntario de racdo e as mudancas no peso das fémeas. Os resultados encontrados
podem ser justificados por razéo da dieta fornecida a esses animais. A arginina pode ter atendido
as exigéncias nutricionais das fémeas suinas, e consequentemente esses animais atingiram o
maximo potencial produtivo de desempenho. Além disso, as fémeas utilizadas no experimento,
eram fémeas que seriam descartadas posteriormente, sendo assim, a exigéncia nutricional
desses animais também poderia ser menor.

Durante a fase de lactacdo as porcas aumentam a carga metabolica (BERCHIERI-
RONCHI et al., 2011), e esse aumento catabdlico é responsavel pela perda de peso da matriz
(AHMED, 2013). Em estudos realizados por Hu (2019), foi constatado que porcas que sofrem
excesso de perda de peso durante a lactacdo podem atrasar o intervalo desmame estro e tém um
efeito prejudicial sobre o desempenho reprodutivo subsequente, contudo, de acordo com
Hoving et al., (2011), se a perda de peso for menor ou cerca de 13%, ela ndo afeta o desempenho
reprodutivo futuro das porcas (Hoving et al., 2011).

Nesse estudo, as fémeas perderam menos que 2,3% de peso ao desmame, apontando
uma mobilizagdo muito pequena durante a lactacdo. Com isso, considera-se que elas ingeriram
a quantidade de alimento necessaria para apoiar a lactacdo. Segundo Moreira (2014), o consumo
de alimento pela matriz lactante € um dos principais desafios para 0s nutricionistas, entretanto,
nessa pesquisa, o fornecimento de racédo diario para as fémeas foi de 7,5kg/dia e o consumo de

7,3kg/dia, entdo, pode-se inferir que esses animais.
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Um fator muito relevante € a dieta, principalmente em relacdo a lisina:arginina,
ressaltando que a lisina é o principal amino&cido limitante para porcas em fase de lactagcdo. A
lisina pode afetar a producdo de leite e também a mobiliza¢do corporal (Nunes et al., 2006).
Neste trabalho, a média de ingestéo de lisina digestivel foi de 66 g/dia. Este nivel foi sub-6timo,
entretanto, possivelmente outros aminoacidos foram fornecidos através do premix e alguns
aditivos utilizados na dieta (Tabelal), sendo assim suas necessidades nutricionais foram
atendidas, seguindo a recomendacédo de Rostagno (2017), e a relacdo entre os dois aminoacidos
foi de 130:100. De acordo com Wu e Morris (1998), em condi¢gdes normais de alimentacéo, a
propor¢do de arginina:lisina ndo deve ser muito elevada, porque esses aminoacidos competem
por substancias intracelulares de transporte.

Nesse estudo a suplementacdo com arginina também néo apresentou influéncia (P>0,05)
sobre 0 peso médio dos leitdes e sobre o ganho de peso médio diério aos 11 e aos 20 dias (Tabela
3). Esses resultados obtidos estdo de acordo com os resultados de Dallanora (2016), entretanto,
estdo em contradicdo com Mateo (2008), no qual o peso dos leitdes até o 7° dia de lactacdo,
apresentou diferenca significativa quando as matrizes foram suplementadas com arginina. I1sso
pode ser explicado pelo fato de que as fémeas utilizadas no trabalho de Mateo (2008), eram
todas primiparas e suas exigéncias aminoacidicas sdo maiores comparadas com as exigéncias
aminoacidicas de multiparas. Em nosso estudo, € possivel que a uniformizacdo dos leitdes
promovida pela granja tenha retirado os leitdes menores, isso pode ter interferido nos resultados
e, 0s beneficios que a arginina poderia propiciar a esses animais ndo pode ser observado.

O desempenho dos leitdes durante a lactagdo estd altamente correlacionado com a
producdo de leite da fémea suina e a concentragdo de nutrientes no leite (Kim et al., 1999).
Portanto, o rendimento e a composicdo do leite das fémeas afetam a salde e o crescimento dos
leitdes (WU et al. 2014). Na literatura também encontramos trabalhos que confirmam a relagdo

entre a capacidade produtiva da glandula e o crescimento dos leitbes (KIM et al., 2000;
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NIELSEN et al., 2001). Entretanto, ndo foi observada diferenca significativa entre os
componentes a avaliados no leite ao 10° dia de lactagdo, podendo ser um dos motivos pelo qual
o desempenho da leitegada ndo apresentou diferenca significativa.

Como apresentado na Tabela 3, ndo houve diferenca significativa para a concentracao
de proteina bruta, matéria mineral, nitrogénio e nitrogénio amoniacal no leite. Os resultados de
proteina bruta obtidos, estdo em concordéancia com Dallanora (2016) e Krogh (2016), onde a
utilizacdo de 1% do aminoacido ndo alterou a concentracdo de proteina no leite, embora no
trabalho de Krogh (2016) a quantidade utilizada tenha sido menor (25g/dia) do que a quantidade
média utilizada nesse estudo (73g/d). De acordo com (Trottier, 1997), aminoécidos que
parecem "absorvidos em excesso", podem ser “biologicamente necessarios” para a glandula
mamaria. Com isso, pode-se concluir que apesar do aumento da oferta de arginina na corrente
sanguinea, o nivel de suplementagdo ainda nédo tenha sido suficiente para exceder o limiar de
degradacdo no tecido mamario e posteriormente ser disponibilizado no leite.

O aminoacido pode ter sido utilizado para func@es fisioldgicas, destacando entdo para
0 estudo de KIM et al., (1999 e 2001), onde se concluiu que o DNA glandular total aumenta em
torno de 82% entre o parto e 0 21° dia de lactacdo, demonstrando um grande aumento da
exigéncia aminoacidica durante essa fase, sendo a arginina um dos principais. A glandula
mamaria transfere e retém varios aminoacidos em diferentes niveis e a concentracdo de
arginina, em diversos trabalhos, foram maiores na glandula mamaria do que no leite, indicando
gue a glandula mamaéria pode estar utilizando esses aminoacidos para outros objetivos
(GREINER, 2019).

Todavia, os achados de Moreira (2018), demonstraram um resultado quadratico para
proteina bruta, quando avaliaram niveis crescentes de arginina nas ragGes para matrizes
lactantes. Moreira (2018), também encontrou efeito sobre dias de lactacdo na porcentagem de

proteinas no leite, sendo que o percentual de proteina caiu do 2° para o0 13° dia de lactacdo em
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22,92%. No presente estudo, avaliamos a composicao do leite no 10° dia de lactagdo, ndo sendo
possivel a comparacao entre os dias lactacionais, porém a quantidade de proteina encontrada
também no 10° dia por Krogh (2016) e Dallanora (2016) foi de 4,6% e 5,2% respectivamente,
nesse estudo foi de 4,8%, demonstrando semelhanca entre os resultados.

No presente estudo ndo foi possivel a realizagdo de anélises de quantificacdo de gordura
e lactose do leite, entretanto, Zhu et al. (2017) suplementaram a dieta de marrds com 1% de L-
arginina e encontraram um aumento na quantidade de gordura no leite, este resultado é
semelhante aos resultados por Moreira, (2018). Segundo Zhang (2018), nos altimos 30 anos, as
concentragfes dos principais componentes (proteina, gordura e lactose) no leite parecem
bastante estaveis e apenas pequenas alteracdes nas concentra¢es de gordura e lactose foram
observadas, com niveis relativamente altos de gordura (7,5% vs. 6,5%), niveis mais baixos de
lactose (5% vs. 6%) e expressao proteica semelhante.

A proteina da dieta materna, em quantidade suficiente pode aumentar a concentracao de
proteina e gordura no leite (ZHANG, 2019), contudo, possivelmente a quantidade de arginina
para que ocorresse a sintese desses nutrientes do leite foi suprida na dieta do tratamento
controle, sendo assim a utilizacdo de arginina auxiliou principalmente na funcionalidade da
glandula mamaria e em aspectos histoldgicos.

Em estudos de Kirchgessner et al. (1991); Mateo et al. (2008); Zhu et al. (2017) foi
observado que a suplementacdo com arginina, pode aumentar a producdo de leite em
mamiferos, incluindo porcas, entretanto, o desempenho dos leitGes ndo apresentou diferenca
significativa. Por esse motivo, compreende-se que a producdo de leite também ndo teve
aumento significativo, porque o ganho de peso dos leitdes depende também da producgéo de
leite. Ressaltando que, dentre as causas que afetam a producédo de leite, a disponibilidade de
nutrientes é um fator limitante para a sintese do mesmo (DOURMAD et al., 2000) e sabendo

que a quantidade de nutrientes disponiveis para o tecido mamario depende das concentracfes
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de nutrientes no sangue (FARMER, 2015), analises bioquimicas sanguineas foram realizadas
para investigar essa relacao.

Foram mensurados componentes relacionados principalmente ao metabolismo proteico e
ao metabolismo de lipideos. Os principais testes indicadores de metabolismo proteico em um
perfil metabolico s&o as proteinas totais, a albumina, a globulina e a ureia (GUYTON E HALL,
2002) e, dentre todos 0s componentes sanguineos avaliados, 0 Unico que apresentou diferenca
significativa foi a concentragdo de ureia. A concentracdo de ureia encontrada nesse periodo
pode ser devido ao maior aporte proteico da dieta (ARG), 0 que levaria a esses niveis mais altos
por conta da maior degradacdo proteica. A ureia é sintetizada no figado a partir da amonia
proveniente do catabolismo de aminodcidos; e seus niveis sdo indicadores sensiveis da ingestéo
de proteina, tendo relagdo com os niveis de proteina na dieta (GONZALEZ E SILVA, 2006).
Sendo assim, as fémeas suinas responderam fisiologicamente a essa suplementacéo.

Entretanto, esses resultados obtidos estdo diferentes dos resultados obtidos por Holanda
(2019), no qual as concentracfes de ureia foram semelhantes entre os tratamentos. Segundo
Holanda (2019), os niveis hematoldgicos de ureia apresentam comportamento variavel,
provavelmente devido a outros fatores experimentais que ainda precisam ser esclarecidos.

Assim como a ureia, a creatinina € um indicador de catabolismo proteico. A creatinina
pode evidenciar balan¢o energético negativo, ou seja, niveis elevados sugerem maior
degradacdo muscular a fim de atender a demanda nutricional para a sintese de leite (SILVA,
2018) e nesse estudo os niveis de creatinina nao foram aumentados, indicando que em ambos
os tratamentos as fémeas suinas ndo entraram em balanco energético negativo.

No presente experimento, houve influéncia da suplementacdo de 1% do aminoéacido
arginina sobre o niumero de capilares sanguineos por mmz de tecido glandular mamario. Tais
achados estdo de acordo com os resultados de Holanda (2019), o qual demonstrou que a

suplementacdo desse aminoacido incidiu em maior nimero e porcentagem de vasos sanguineos,
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sugerindo incremento na contagem e no diametro dos vasos. Quando suplementada, a arginina
tem grande potencial para aumentar a producdo de ON e poliaminas (MATEO et al., 2008), que
por sua vez, estimulam o desenvolvimento, a remodelacdo celular, a angiogénese e a
vasodilatacdo (WU et al. 2009), alem de desempenhar fungdes como desintoxicag¢do de amdnia,
secrecdo hormonal e regulacdo de apoptose (TAN et al.,2010), evidenciando que a arginina
desempenhou seu papel angiogénico no tecido mamario atraves desses subprodutos e

possivelmente trouxe vantagens metabolicas para as glandulas mamarias.

Com referéncia a posi¢do glandular e o resultado encontrado, para um menor nimero de
capilares sanguineos nas glandulas inguinais, alguns autores (Kim et., al 2000; Jeppersen 1982),
chegaram a conclusdes que pode ter relacdo direta com os achados do nosso estudo. Segundo
Kim et., al (2000), leitdes preferem as glandulas anteriores, porque estas, naturalmente
produzem mais leite e Jeppersen (1982), explica que os leitdes sdo atraidos pelos grunhidos das
fémeas, sendo assim, tém preferéncia por ficarem mais préximos da cabeca da fémea. Segundo
Devillers et al., (2016), a competicdo pelas glandulas anteriores, com base na proximidade dos
grunhidos das porcas, tornaria essas tetas mais produtivas devido ao efeito positivo da pds-
massagem. Como observado por King, (2000) e Hurley, (2001) a extensdo do desenvolvimento
mamario € dependente do grau da demanda de remocdo de leite, também referida como

intensidade de succdo relacionada com o efeito hormonal, pds-massagem.

Se os leitbes preferem as glandulas anteriores e o desenvolvimento da gladula depende do
grau de succdo desses animais, consequentemente glandulas anteriores teriam um melhor
desenvolvimento celular. Um outro achado muito importante encontrado por De Paula (2019),
também pode explicar esses resultados e, segundo o autor, ao comparar os calibres dos vasos
sanguineos das glandulas mamarias de fémeas suinas, foi revelado que as artérias epigastricas
cranianas superficiais tém diametros maiores que os das artérias epigastricas caudais

superficiais e isso pode ter relagdo com o nimero de capilares sanguineos das glandulas
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inguinais. Com isso, as glandulas mamarias posteriores, podem receber uma menor quantidade
de sangue e assim, de nutrientes que sdo responsaveis pelo seu desenvolvimento e producéo de
leite. 1sso também pode ser afirmado pelo trabalho de Skok (2007), onde foi observado que a

producdo de leite diminui na direcdo das glandulas anteriores para as posteriores.

A suplementacdo com 1% do amino&cido arginina para fémeas suinas em lactacdo
promoveu um melhor desenvolvimento vascular, comprovado pelo aumento do ndmero de
capilares sanguineos, inferindo que as fémeas suinas suplementadas com o aminoacido tiveram
um aumento na sintese proteica e assim, o desenvolvimento da glandula maméria foi mais
favoravel para a manutencédo da lactacdo. Sabendo que o nimero de capilares sanguineos foi
aumentado com a suplementacdo de arginina e que as glandulas mamarias posteriores
apresentam um menor nimero de capilares sanguineos, mais estudos podem ser realizados com
o intuito de melhorar a circulagdo sanguinea nessa area e assim a disponibilidade de nutrientes

para todas as glandulas mamarias suina.

Concluséao

A suplementacdo de 1,0% de arginina aumenta o nimero de capilares sanguineos, mas
ndo interfere no desempenho das fémeas e suas leitegadas. Glandulas mamarias torécicas e

abdominais possuem mais capilares sanguineos do que as glandulas inguinais.
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Figura 4. Imagens histologicas de glandulas mamarias toracicas suinas. Foto 1: animal
suplementado com arginina (ARG); Foto 2: animal n&o suplementado com arginina (COM). As
setas apontam para alvéolos e os circulos delimitam capilares. Ampliacdo de 40X, laminas
coradas com HE. Escala de 50um.

Fonte: Do autor.
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Tabela 1. Composicdo em ingredientes e nutricional das dietas fornecidas
as matrizes durante a lactacéo.

Tratamentos
Ingredientes CON ARG
L-Arginina (On top) - 1,000
Milho 7,86% PB 56,164 56,164
Farelo de Soja 46% PB 30,000 30,000
Acucar 5,000 5,000
Oleo de Soja 3,500 3,500
Calcério 1,289 1,289
Fosfato Bicalcico 18,5% 1,250 1,250
Premix* 0,778 0,778
Sal Comum 0,500 0,500
Caulim 0,324 0,324
Acidos organicos 0,300 0,300
L-Lisina 78,8% 0,271 0,271
L -Treonina 99% 0,217 0,217
DL - Metionina 99% 0,133 0,133
Availa Cromo? 0,075 0,075
Vistacell® 0,050 0,050
Biocholine* 0,044 0,044
Sulfato De Cobre 25% 0,042 0,042
Vitamina D3 0,020 0,020
Triptofano 98,5% 0,020 0,020
Valina 0,020 0,020
Antioxidante Oxy Nyl P¢® 0,010 0,010
Valores Calculados® 100% 100%
Energia bruta cal/g 3543,916 3543,916
Proteina bruta % 16,220 16,220
Arginina % 1,151 2,151
Lisina % 0,880 0,880
Calcio % 0,830 0,830
Valina % 0,780 0,780
Treonina % 0,607 0,607
Fésforo disponivel % 0,430 0,430
Cistina % 0,268 0,268
Metionina % 0,250 0,250
Triptofano % 0,205 0,205
Sodio % 0,230 0,230
Relacdo dos aminoacidos com a lisina
Arg:Lis 130:100 244:100
Val:Lis 88:100 88:100
Tre:Lis 68:100 68:100
Cis:Lis 30:100 30:100
Met:Lis 28:100 28:100
Tri:Lis 23:100 23:100

IConteudo minimo por Kg: Acido Folico 562,50 mg; Acido Pantoténico 2.812,50 mg;
Biotina 63,28 mg; Carnitina 6.250,00 mg; Cobre 2.109,00 mg; Colina 75,00 g; Cromo
56,25 mg; Ferro 14,06 g; Fitase 70.000,00 U; lodo 140,63 mg; Manganés 7.031,00 mg;
Niacina 4.218,00 mg; Selénio 63,28 mg; Triptofano 40,00 g; Valina 120,00 g; Vitamina
A 1.406.250,00 UI; Vitamina B1 210,00 mg; Vitamina B12 4.218,00 mcg; Vitamina B2
703,00 mg; Vitamina B6 421,00 mg; Vitamina D3 281.000,00 U; Vitamina E 7.734,38
U; Vitamina K3 351,56 mg; Zinco 16,88 g.
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2Conteudo minimo por Kg: Calcio 35-40%; Complexo de cromio metionina 1.000ppm.
3Conteudo minimo por g: Saccharomyces cerevisiae 2.0 x 1010 CFU.

4Conteudo minimo por Kg:Fosfatidilcolina: 16mg.

SConteudo minimo por Kg: Carbonato de célcio, BHA, etoxiquim, acido citrico e acido
fosforico (fabricante ndo disponibiliza as concentragdes).

®Valores digestiveis.



641 Tabela 2. Teor aminoacidico e valor nutricional da ragdo

642 experimental (CON) fornecida as matrizes durante os 23 dias de
643 lactacdo, de acordo com as andlises laboratoriais.
Anélises Resultados

Acido Aspartico 1,97%
Acido Glutamico 3,50%
Serina 1,00%
Glicina 0,82%
Histidina 0,54%
Taurina 0,01%
Arginina 1,30%
Treonina 0,98%
Alanina 0,95%
Prolina 1,15%
Tirosina 0,65%
Valina 0,85%
Metionina 0,39%
Cistina 0,45%
Isoleucina 0,90%
Leucina 1,69%
Fenilalanina 1,00%
Lisina 1,36%
Triptofano 0,26%
Soma dos Aminoéacidos 19,74%
Proteina Bruta(pb) 18,6%
Extrato Etéreo por Hidrélise 6,44%
Energia Bruta 4125 callg

644 Valores obtidos por meio de analise laboratorial.
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655 Tabela 1. Condicdo corporal das fémeas, desempenho reprodutivo e desempenho
656  dos leitbes em fase de lactacéo.

Variavel Tratamentos P-valor
n Controle Arginina CVv

Fémea
Peso Inicial 20 242,3 236,1 10,321  0,5876
Peso ao desmame 20 2417 229 9,792 0,2074
Perda de peso na Lac. (Kg) 20 -0,6 -7,1 6,540 0,3397
Perda de peso (%) 20 0,11 -2,82 654,516  0,3008
Consumo de racdo (Kg) 20 7,3108 7,212 4,300 0,3001
Leitbes
Numero inicio Lac. 260 13,6 13,3 9,4788  0,6237
NUmero ao desmame 260 12,9 12,5 11,805 0,5803
Peso inicio Lac. 260 1,787 18771 19,0381  0,5707
Peso aos 11D* 260  4,0396 4,0934 14969  0,8385
Peso aos 20D* 260  6,4364 6,457 13,081  0,9432
GPD 11D* 260  0,1982 0,1943 16,831  0,7787
GPD 11 a 20D* 260  0,2437 0,2387 22,847  0,8263
Desvio P. Peso inicio Lac. 260 0,2711 0,2472 28,283 0,4391
CV% Inicio Lact 260 15,1623 13,1735 20,745  0,1042
Desvio P. peso ao desmame 260 1,1181 1,2937 31,675 0,3742
CV% ao desmame 260 19,2207 21,5404 33,736 0,4429

657 GPD: Ganho de peso diario; CV: coeficiente de variago; Lac: Lactagao.

658 D*: Dias de suplementagdo com o aminoécido arginina.
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672  Tabela 2. Perfil bioquimico plasmatico das fémeas no 14° dia de lactacéo.

Tratamentos

Variavel mmol/L n Controle  L-arginina P-valor Ccv

Ureia 20 32,77 38,36 0,045* 17,62
Creatinina 20 1,48 1,44 0,605 11,42
Colesterol total 19 74,75 77,54 0,565 13,18
Triglicerideos 19 28,56 34,40 0,329 40,06
Proteina total 21 7,43 7,6 0,351 5,40
Albunina (Alb) 20 3,57 3,64 0,527 6,36
Globulina (Glob) 19 3,89 3,88 0,968 7,44
Relacdo Alb/Glob 20 0,93 0,92 0,744 12,71
TGO 19 38,89 34,30 0,286 25,02
CK 19 947,13 839,45 0,632 52,64
TGP 19 32,50 34,36 0,494 16,86
GGT 21 52,25 46,83 0,227 19,65
Fosfatase alcalina 20 53,00 54,80 0,878 46,76

673  SEM: erro padrio da média; CV: Coeficiente de variacdo dos dados; P-valor <0,05: diferenca
674  significativa entre as médias. TGO: aspartato aminotransferase, TGP: alanino aminotransferase, CK:

675  creatina quinase, GGT: gama-glutamil transferase.
676
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Tabela 3. Composicédo do leite coletado no 14° dia de lacta¢do, quanto aos tratamentos e posi¢do das glandulas mamaérias.

Variavel Tratamento Glandulas P-valor CV%

Controle Arginina T A I Trat Gland TxG
Proteina Bruta (%) 4,830 4,850 4,810 4,830 4,880 0,875 0,834 0,970 6,949
Matéria Mineral (%) 4,055 3,980 3,930 4,040 4,090 0,503 0,436 0,408 8,242
Nitrogénio (%) 0,770 0,770 0,771 0,772 0,781 0,857 0,880 0,960 6,936
NNH3(%) 5,186 4,930 4,950 5,040 5,200 0,261 0,666 0,813 14,418

T:toracica; A:abdominal; | inguinal
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Tabela 4. Caracterizacdo histologica do tecido mamario quanto aos tratamentos e posic¢ao das glandulas mamarias.

Tratamento Posicédo da glandula P-valor V%
Variavel CON ARG T A I Trat. Posic¢do TratxP
Numero de capilares! 3,02 4,65 4,01ab 4,22a 3,20b <,0001 0,017* 0,184 34,02
NGmero de capilares (mm?) 431,29 664,29 573,47ab 602,72a 456,46b <0001 0,046* 0,315 34,02
NGmero de alvéolos? 12,30 12,54 12,58 12,72 11,95 0,733 0,563 0,475 19,87
Ntmero de alvéolos (mm?) 102,48 104,46 104,86 106,00 99,55 0,733 0,563 0,475 19,87
Area alveolar 4063,95 3964,31 4325,99 4592,76 3123,65 0,733 0,563 0,475 59,70
Relacdo Cap/Alvéolo 4,45 6,50 5,63 6,02 4,71 0,002* 0,317 0,998 40,08

! Area definida para contagem 7000um?; 2Area definida para contagem 120000um?; T: Torécica; A: Abdominal; I: Inguinal

58



