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Resumo

O objetivo deste estudo foi avaliar o efeito da somatotropina recombinante bovina (rbST) sobre os marcadores do metabolismo
energético, proteico, mineral e hepatico de touros mantidos em semiconfinamento. Foram utilizados 20 touros de racas
Aberdeen Angus e Brangus, sendo divididos aleatoriamente em dois grupos (Placebo e rbST), para que no Placebo fosse
administrado via subcutanea duas doses de NaCl, 0,9% e no rbST fosse administrado o rbST (Lactotropin®). Foram realizadas
cinco coletas de sangue, com intervalo de 14 dias, para avaliagdo da concentracdo de triacilglicerdis e colesterol como
marcadores energéticos, ureia, como indicador proteico, fosfatase alcalina e fésforo como marcadores minerais e as
enzimas aspartato aminotransferase (AST) e a gama glutamiltransferase (GGT) como indicadoras da funcdo hepética. A
aplicagéo de rbST nao influenciou os marcadores energéticos, minerais, e proteico, exceto a enzima hepética GGT (P<0,05).
Estes resultados indicam que a utilizacdo do rbST em touros ndo alterou o metabolismo, pois os parametros avaliados
mantiveram-se dentro dos padrbes considerados fisiologicos para a espécie.
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Abstract

The aim of this study was to evaluate the effect of recombinant bovine somatotropin (rbST) on metabolic markers for energy,
protein, mineral and hepatic metabolism of sires kept grazing and receiving concentrate. Twenty sires Aberdeen Angus and
Brangus used for this experiment were divided in two groups (Placebo and rbST). The group Placebo received subcutaneous
administration of NaCl, 0.9% and rbST receive rbST twice. Five blood collections with 14 days of interval were made for
evaluation of triglyceride and cholesterol as energetic metabolism markers, urea, as proteic marker, alkaline phosphatase
and phosphorus as minerals markers and aspartate aminotransferase (AST) and gamma glutamyltransferase (GGT) as
indicators of the hepatic function. The rbST did not influence the energetic, mineral and proteic markers, except the hepatic
enzyme GGT (P<0,05). These results indicated that the use of rbST in sires did not affect metabolism, therefore evaluated
parameters remaining in the physiological range for the specie.

Keywords: Metabolism, sires, recombinant bovine somatotropin.

Introducao como um agente anabdlico (Prado et al., 2003), desempe-
nhando um importante papel no controle do metabolismo
energético e proteico (Kaiser et al., 2001). Sua agdo € mediada
pelo fator de crescimento semelhante a insulina | (IGF-I), que
é secretado por inimeras células mitogénicas, sendo que o
~C \ figado é o 6rgdo responsavel pela sua maior producgéo (Breier,
sendo utilizado para tratamento deijesordens do~creSC|mgnto 1999). Estudos conduzidos com bovinos demonstram que o
em humanos ou para a estimulacéo da producéo de leite €  aamento com rbST aumentou a massa muscular e diminuiu
carne em animais de producéo (Sirotkin, 2005). a deposicdo de gordura (Kolb, 1984; Breier, 1999). O GH
O GH esta associado com o crescimento e desenvolvimento ~ aumenta ainda a retengdo de nitrogénio e fosforo para a
celular, bem como com processos metabdlicos, sendo descrito ~ producéo de adenosina tri-fosfato (ATP) (Kolb, 1984).

Estudos relacionados com o efeito da somatotropina
(hormdénio do crescimento — GH) comecaram a ser
desenvolvidos préximo ao ano de 1980, com a sintese em
larga escala da forma recombinante deste horménio (rbST),
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Outra importante funcdo do GH € sua participagdo nos
processos reprodutivos, mediado por receptores nas
gbnadas masculinas e femininas (Hull e Harvey, 2000; Gong,
2002; Marchal et al., 2003; Sirotkin, 2005). Estudos tém-se
concentrado nas interagdes entre o metabolismo e o
desempenho reprodutivo de bovinos, principalmente em
fémeas (Butler, 2000; Gong, 2002), e com menor intensidade
em touros. Além disso, em animais de produgédo, com
adequada fertilidade, os efeitos da suplementacdo de GH
nao estdo claros, havendo alguns estudos realizados em
garanhdes (Storer et al., 2005) e touros (Sauerwein et al.,
2000), que demonstram efeito sobre o perfil hormonal,
através do aumento nos niveis séricos de GH, IGF-I e insulina,
e aumento da qualidade espermatica, caracterizado por um
incremento na taxa de fertilizagdo. Porém, as consequéncias
desta suplementacdo sobre o metabolismo destes animais
ndo estdo bem esclarecidas.

As concentragBes dos metabolitos sanguineos representam
um indicador imediato da condi¢do metabdlica (Pambu-
Gollah et al., 2000), sendo uma importante ferramenta para
detectar alguns distlrbios metabdlicos capazes de gerar
prejuizos a saude animal, fertilidade e a capacidade produtiva
do rebanho (Payne e Payne, 1987).

Assim, este estudo visa determinar se a administracdo de
rbST altera ou ndo o metabolismo de touros, de forma a per-
mitir o seu uso visando melhorar parametros ligados a qua-
lidade espermatica de touros. O objetivo do presente estudo
foi avaliar os niveis de alguns marcadores energéticos (coles-
terol e triglicerideos — TAG), proteico (ureia), minerais (fésforo
e fosfatase alcalina) e hepaticos (aspartato aminotransferase
— AST e gama-glutamiltransferase — GGT) de touros tratados
com rbST mantidos em sistema de semiconfinamento.

Material e métodos

Este estudo foi realizado em uma central de inseminacéo
artificial situada no municipio de Rosério do Sul, RS, Brasil,
localizado a 30°15'28"” Sul e 54°54'50" Oeste, durante os
meses de fevereiro a abril, com temperatura ambiente média
de 23,7°C (maxima: 31,0°C; minima: 15,6°C). Foram utilizados
touros adultos, sendo todos mantidos nas mesmas condi¢cfes
ambientais e nutricionais e com 0 mesmo regime de coleta
de sémen. A dieta fornecida aos animais era calculada de
acordo com as normas do National Research Council (1998)
para esta determinada categoria animal, sendo constituida
de concentrado (88,41% de matéria seca, 18,63% de proteina
bruta, 8,02% de cinzas, 2,91% de extrato etéreo, 7,22% de
fibra bruta, 45,52% de FDN, 8,34% de FDA, 1,34% de calcio e
0,83% de fosforo) e feno de aveia e azevém (89,30% de matéria
seca, 13,00% de proteina bruta, 10,18% de cinzas, 2,01% de
extrato etéreo, 32,34% de fibra bruta, 61,19% de FDN, 35,31%
de FDA, 0,13% de calcio e 0,032% de fésforo).

Foram selecionados 20 touros (10 touros Aberdeen Angus e
10 touros Brangus), com condigcdo corporal média de 4,0
(escala de 1,0 a 5,0), divididos em dois grupos de 10 animais,
sendo 5 animais da raca Aberdeen Angus e 5 Brangus. O
grupo Placebo recebeu por via subcutanea duas doses de
placebo (NaCl 0,9%) e o grupo rbST recebeu 500 mg/animal
de rbST (Lactotropin®Elanco Saude Animal). Na mesma
frequéncia e via de administracdo, com intervalo de 14 dias
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entre as aplicagdes do produto, foi determinado conside-
rando a liberacdo e acao lenta do rbST (Prado et al., 2003).

Foram realizadas 5 coletas de sangue para a avaliacdo dos
marcadores, energéticos (colesterol e TAG), proteico (ureia),
minerais (fésforo e fosfatase alcalina) e hepaticos (AST e
GGT) (Gonzalez et al., 2000). Estas coletas iniciaram no dia
da primeira aplicagdo de rbST e continuaram a cada 14 dias
até o dia 56 do experimento.

As amostras de sangue foram coletadas de todos os animais
no turno da manha, através de puncéo da veia jugular, sendo
divididas em 2 tubos: tubo 1, contendo anticoagulante (EDTA
10g%) na propor¢é@o de 12 pL/mL de sangue e tubo 2, sem
anticoagulante. Posteriormente, as amostras foram
centrifugadas a 3500 g durante 15 minutos e armazenadas
em dois microtubos, dos quais um foi congelado a —20°C e o
outro resfriado a +4°C. O periodo decorrido entre a coleta das
amostras e o seu processamento foi de no maximo 12 horas.
Foi utilizado método colorimétrico para determinacdo dos
niveis sanguineos de colesterol (Colesterol Liquiform —
Labtest Diagnostica S.A., Brasil), TAG (Triglicérides Liquiform
— Labtest Diagndstica S.A., Brasil), ureia (Ureia CE — Labtest
Diagnéstica S.A., Brasil), fésforo (Fosforo — Labtest Diagnostica
S.A., Brasil), fosfatase alcalina (Fosfatase Alcalina Liquiform —
Labtest Diagndstica S.A., Brasil), AST (AST/GOT Liquiform —
Labtest Diagndstica S.A., Brasil) e GGT (Gama GT Liquiform —
Labtest Diagnostica S.A., Brasil), utilizando espectrofotometro
de luz visivel (FEMTO 435°, Brasil).

As concentracdes séricas do colesterol foram determinadas
nas amostras congeladas (-20°C) e as analises de TAG,
assim como o fosforo, fosfatase alcalina e ureia foram
realizadas nas amostras de soro mantidas em microtubos a
+4°C. A enzima AST foi determinada em soro refrigerado e a
GGT nas amostras congeladas.

Durante todas as coletas, foram realizadas avaliagdes do
escore de condigdo corporal (ECC) de todos os animais
utilizando a escala numérica de 1 a 5 (sendo 1= magro e 5=
gordo), conforme Lowman et al. (1976), sendo descritas suas
frequéncias.

As andlises estatisticas foram realizadas utilizando-se o
procedimento GLM num modelo fatorial de efeitos fixos: Y, =
H+ A+ [3 + (A[3) +E, onde: Yi é a variavel resposta; u e a
média geral A e 0 efelto do fator tratamento; 3. é o efeito do
fator periodo de coleta; (Ap), € o efeito da interagao (tratamento
X coleta); e E; € 0 erro aleatério. Para o0s parametros que
apresentaram na andlise de variancia valores de P<0,05,
foi aplicado o teste de Tukey HSD para comparacgdo entre
meédias.

Para predizer o efeito do periodo de coleta sobre os parame-
tros metabdlicos, em cada grupo experimental foi utilizada
analise de regressdo polinomial, sendo os modelos
escolhidos de acordo com a significancia dos coeficientes
de regresséo (P<0,05) e pelo coeficiente de determinacao.

Resultados

Os efeitos do tratamento com rbST sobre as médias dos
marcadores bioquimicos nao foram relevantes (Tabela 1),
sendo encontrada apenas diferenca (P<0,05) para a enzima
hepatica GGT, em que no grupo rbST foram observadas
maiores concentraces.



Houve diferenca entre coletas para as concentracdes de
ureia, colesterol, TAG, AST e GGT, enquanto as concentracdes
da fosfatase alcalina e fésforo ndo variaram ao longo do
periodo (Tabela 1).

Também foram encontradas diferengas na interagdo coleta
Xtratamento nos niveis de ureia, TAG, AST e GGT. Nas Figuras
1 e 2 sdo apresentadas as analises de regressdo para os
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durante todo o periodo do experimento. Ambos 0s grupos
apresentaram maiores concentracdes de ureia na coleta do
dia O (Figura 1), porém, estavam de acordo com os valores
fisiolégicos (Gonzalez e Silva, 2003).

O colesterol, que possui importante fungdo metabdlica por
ser constituinte das membranas celulares, além de ser
precursor dos horménios esteroides (Grummer e Carroll,

Tabela 1: Médias (+x EPM) dos marcadores bioquimicos de touros semiconfinados submetidos a
tratamento com rbST, de acordo com os tratamentos e periodos de coleta

Marcadores Avaliados

Ureia Colesterol TAG F.Alcalina Fésforo AST GGT
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (UL) (mg/dL) (U (U
Médias de acordo com os grupos
Placebo 19,2+0,8% 75,4+2,0° 88,8+3,8° 11,33+1,19% 0,9+0,1% 42,5+0,5° 21,2+1,0%
rbST 19,4+0,8° 80,2+2,4% 92,5+4,3*  10,19+0,69° 0,9+0,2° 43,440,5% 27,1+1,0°
Médias de acordo com as coletas
Dia 0 25.7#1.0°  81.1#3.7"  135.1+4.6° 10.241.1° 0.6+0.02° 39.740.4° 26.9+1.2%
Dia 14 16.9+0.9" 86.2+3.8° 74.8+3.1" 8.3+1.0° 0.8+0.03°  40.9+0.5" 31.7+1.9%
Dia 28 19.4+1.1° 77.843.2"°  84.6+4.8" 8.7+0.9° 0.940.03° 45.9+0.4°  23.8 1.6
Dia 42 17.7+1.3" 69.6+3.0" 85.4+1.4" 12.741.9 1.520.5% 42.8+0.8" 19.9+1.0
Dia 56 16.8+0.8°  74.3+2.9% 73.0+4.2" 13.9+2.0 0.9+0.04% 45.5+0.5% 18.8+1.0°

Médias seguidas por letras diferentes na mesma coluna diferem pelo teste de Tukey (P < 0,05).

diferentes periodos de coleta para predi¢cdo das
concentracdes destes marcadores em animais tratados ou
ndo com o rbST.

Os niveis de ureia do Placebo, através da equacao de
regressdo, demonstraram efeito quadratico (P<0,05). Ja os
niveis do grupo rbST demonstraram efeito cibico (P<0,05).
Os niveis de TAG e GGT melhor se ajustaram a um modelo
cubico (P<0,05) ainda que os coeficientes de determinagéo
nao sejam muito altos. A enzima AST melhor se ajustou a um
modelo linear (P<0,05) em ambos os tratamentos.

Em relagéo ao ECC, 90% dos animais apresentaram ECC 4
e 10% com ECC 5, as quais foram mantidas durante todo o
experimento.

Discusséao

Apés andlises, a maioria dos marcadores bioquimicos
constituintes do perfil metabodlico mantiveram-se de acordo
com os padrdes fisiologicos (Kaneko, 1997; Gonzalez e Silva,
2003), sendo que apenas os valores de TAG foram superiores
e os de fosforo foram considerados abaixo dos padrdes
normais para a espécie.

As concentracdes de ureia, que séo indicadoras dos niveis
proteicos administrados na dieta e do catabolismo proteico
(Wittner et al., 1993), ndo foram diferentes entre os dois
grupos (Tabela 1). O rbST possui agdo anabdlica, causando
diminuicdo do catabolismo proteico (Breier, 1999).
Possivelmente este efeito ndo tenha sido observado neste
estudo, de acordo com os indices de ureia observados, pois
0s animais estavam em condi¢cdo metabdlica estabilizada,
sem degradacao de proteinas para ser utilizada como fonte
energética e por apresentarem condi¢do corporal elevada,

1991), ndo apresentou diferengcas entre 0s grupos,
demonstrando que o rbST nao influenciou este marcador
(Tabela 1). O mesmo pode ser observado em estudo
conduzido por Prado et al. (2003), com novilhas submetidas
a dose Unica de rbST ou a cada 14 dias. Da mesma forma,
Holzer et al. (1999), avaliando dois niveis de energia na dieta
e diferentes doses de rbST aplicado a cada 14 dias, néo
observaram diferenca na concentracdo de colesterol para
os tratamentos que receberam doses de rbST. A variacdo
dos niveis de colesterol durante as coletas se manteve dentro
do intervalo fisiolégico de 80 a 120 mg/dL (Gonzélez e Silva,
2003).

Em relacdo ao TAG, nao foram observadas diferencas entre
os dois grupos (Tabela 1), porém, os niveis deste marcador
se apresentaram elevados, tanto no Placebo quanto no rbST.
Provavelmente esta elevacao possa ter ocorrido pelo horario
das coletas, as quais eram realizadas em torno de trés horas
apos a alimentacdo destes animais, ja que o TAG possui
uma grande variacdo nos seus valores plasmaticos em
fungéo do tempo decorrido entre a ingestéo de alimento e a
coleta de sangue (Gonzalez e Silva, 2003). Isto se deve a
producdo de quilomicrons, podendo resultar em aumento
temporario nos niveis de TAG (Lehninger et al., 1995); porém,
em estudo conduzido com fémeas, foi observada reducgéo
dos niveis de TAG nos animais que receberam o tratamento
com rbST (Lapierre et al., 1991), o que n&o aconteceu neste
estudo. Os altos niveis de TAG podem ser explicados pela
dieta destes animais, a qual provavelmente foi fornecida em
niveis acima do recomendado para a categoria, 0 que pode
ser visto pelo alto ECC dos animais durante o experimento.

A fosfatase alcalina, que € uma enzima indicativa de distur-
bios Gsseos, apresenta-se elevada em casos de osteoma-
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lacia, hipertireoidismo, tumor ésseo, deficiéncia de vitamina
D e raquitismo (Gonzélez e Silva, 2003). Neste estudo, os
valores deste marcador apresentaram-se estabilizados, néo
sendo influenciado pela ag&o do rbST.

O fésforo que possui como principais fungBes estruturar a
matriz 6ssea e compor as nucleoproteinas e fosfolipidios,
nao foi influenciado pelo rbST (Tabela 1), mantendo-se
estabilizado durante o estudo. Os resultados em ambos o0s
grupos foram abaixo do intervalo fisiolégico para bovinos
(2,0-9,6 mg/dL — Gonzalez e Silva, 2003). Em func¢éo do GH
estimular a sintese proteica, ocorre aumento da retencéo de
nitrogénio e fosforo para a produgéo de ATP, podendo gerar
diminuicdo na concentracdo de fésforo na circulagao
sanguinea (Kolb, 1984), o que néo foi observado neste
estudo, pois a diminuicdo constatada foi nos dois grupos.
Animais mantidos em condi¢cBes de estresse apresentam
ainda diminuicao significativa nas concentracdes de fésforo
e outros minerais (Orr, 1990), o que pode ter desencadeado
as menores concentragdes de fosforo em relacdo aos niveis
fisiolégicos observadas neste estudo, ja que o experimento
foi realizado durante os meses de fevereiro a abril, em que

Placebo
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os animais foram submetidos a condi¢gdes climaticas
desfavoraveis, com altas temperaturas. Este efeito também
pode ser observado em um estudo conduzido com fémeas
durante o verao (Vasquez et al., 2003).

A enzima hepética AST, que esta associada a problemas
hepaticos, sendo também um indicador de lesdes
musculares, nao apresentou diferencas entre os dois grupos,
apenas ocorrendo variagdo durante as coletas (Tabela 1). Ja
a enzima GGT, com fungdo associada as membranas
hepaticas, especialmente as dos epitélios dos ductos biliares
(Gonzalez e Silva, 2003), foi diferente entre os dois grupos,
sendo observado maiores valores no rbST (P<0,05) (Tabela
1). Por ser uma enzima caracterizada por alta sensibilidade
em resposta a alteragBes hepaticas (Gonzalez, 2000), o
aumento nas concentragcées do rbST pode ser justificado
pela ampliacdo da funcdo hepatica, ja que o rbST provoca
profundas modificagdes no metabolismo dos lipideos,
aumentando a mobilizagdo, a concentracdo plasmatica
(Eiseman et al., 1986) e a taxa de oxidacao de acidos graxos
livres (Breier, 1999), utilizados no figado como via metabolica
alternativa (Pamela e Harvey, 1997).
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Figura 1: Andlises de regresséo das concentragcdes de ureia e TAG de touros semiconfinados submetidos a tratamento com rbST,

ajustadas em funcao do periodo de coleta.
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Figura 2: Andlises de regressdo das concentracdes de AST e GGT de touros semiconfinados submetidos a tratamento com rbST,

ajustadas em funcéo do periodo de coleta.

Através das andlises de regressao (Figuras 1 e 2), pode-se
observar que os marcadores bioquimicos avaliados
apresentaram um comportamento sensivel durante as
coletas, com variagdes determinadas, por exemplo, pelo
efeito cubico (P<0,05) demonstrado pelos marcadores TAG
e GGT em ambos os grupos. Estas oscilagbes também foram
observadas nas concentra¢cBes de ureia, que apresentou
efeito quadréatico no Gl e cubico no Gll (P<0,05). O uso de
rbST provavelmente promoveu um melhor aproveitamento
dos substratos para gliconeogénese, pelo efeito que este
hormdnio tem sobre estas rotas (Pamela e Harvey, 1997), o
que pode ser explicado pela diminuicdo nos niveis de TAG e
ureia e aumento concomitante dos niveis de GGT no inicio do
experimento. Possivelmente houve uma adaptagao as
condi¢des de coleta de sangue, o que pode ter gerado uma
condicdo de estresse e consequente aumento dos niveis de
GH enddgeno nos dois grupos (McCowen et al., 2001), o que
também pode explicar a queda nos niveis de TAG e ureia
entre os dias 0 e 30 do experimento, com posterior retomada
de seus niveis. O Unico marcador apresentando efeito linear

(P<0,05) em ambos os grupos foi a AST, demonstrando ser
um marcador mais estavel da fung¢édo hepatica.

De acordo com os resultados, a utilizagdo do rbST néo
provocou alteragdes significativas nos marcadores
avaliados, demonstrando que n&do houve prejuizo ao
equilibrio metabolico destes touros, o que é importante para
a atividade produtiva e reprodutiva dos animais. Assim, este
tratamento hormonal pode ser realizado em touros sem
causar transtornos metabdlicos.

Concluséao

Os resultados obtidos demonstram que o tratamento com
rbST ndo modificou os marcadores energéticos, proteico e
minerais, apenas influenciando nas concentra¢fes da
enzima hepatica GGT, o que ndo ocorreu com a AST. Estes
resultados indicam que a utilizagdo do rbST em touros ndo
alterou a homeostasia, pois os parametros avaliados
mantiveram-se de acordo com os padrdes fisiolégicos.
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