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RESUMO

Hé evidéncias de que a suplementagdo oral de progestigeno ativo melhora o desempenho
reprodutivo pds-desmame, por meio de maiores taxas de ovulagdo, sincronizagdo do estro e
maior sobrevivéncia embrionaria. Tais efeitos positivos podem estar relacionados a uma
melhora no desenvolvimento e qualidade folicular. O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos
da suplementacdo de altrenogest na ultima semana de lactagdo em primiparas. Para a condugao
desse estudo, 96 fémeas primiparas foram distribuidas em dois tratamentos: porcas
suplementadas com 20 mg de altrenogest, via oral, durante os ultimos seis dias de lactagao,
terminando um dia antes do desmame (ALT; n=46) e porcas ndo suplementadas (CONT; n=50).
Um subgrupo de 10 animais de cada grupo foi selecionado aleatoriamente para avaliagdo de
progesterona sérica. Amostras de sangue foram coletadas no dia 1 e 3 do tratamento, no
desmame e 48, 72 e 96 horas ap0s o inicio do estro. Os partos foram monitorados, os leitdes
pesados ao nascer, sendo o nimero total de leitdes nascidos, nascidos vivos, natimortos e leitdes
mumificados registrados. Adicionalmente, os leitdes natimortos foram necropsiados para
avaliacdo do peso dos 6rgdos. Os dados foram analisados como um projeto randomizado
completo e as médias foram comparadas pelo teste t de Student. O uso de altrenogest durante a
lactagdo resultou em maiores niveis de progesterona 72 horas apds o inicio do estro (P<0.05).
A necropsia dos leitdes natimortos demonstrou que o peso ao nascer foi o principal fator que
afetou o peso dos 6rgaos (P<0.05). As fémeas ALT apresentaram menor nimero de leitdes com
peso ao nascer entre 600 e 800g (P <0.05), sendo mais evidente no peso dos machos (P< 0.05).
A correlagdo entre peso do cérebro/peso do figado (parametro de eleicao para diagnostico de
restricdo intrauterina de crescimento- RIUC) foi alta e significativa (r= - 0,69 p=0,001). Como
a totalidade de leitdes nascidos com peso entre 600 e 800g foi diagnosticada com RIUC, tais
achados sugerem que a suplementacdo com altrenogest pode reduzir a incidéncia de RIUC,
principalmente nos leitdes do sexo masculino. Em conjunto, os resultados obtidos revelaram
que a suplementagdo de altrenogest durante 6 dias na ultima semana de lactagdo poderia
aumentar sobremaneira a produg¢do de animais saudaveis e com desempenho pds-natal

adequado, aumentando o retorno econdmico para o produtor.

Palavras-chave: Progestageno, reproducdo, peso ao nascimento, restri¢do intrauterina de

crescimento, Regumate.



ABSTRACT
There is evidence that oral active progestogen supplementation improves post-weaning
reproductive performance through higher ovulation rates, estrus synchronization, and longer
embryonic survival. Such positive effects may be related to an improvement in follicular
development and quality. The aim of this study was to evaluate the effects of altrenogest
supplementation in the last week of lactation in primiparous women. To conduct this study, 96
primiparous females were distributed into two treatments: sows supplemented with 20 mg of
altrenogest, orally, during the last six days of lactation, ending one day before weaning (ALT;
n=46) and sows not supplemented (CONT; n=50). A subgroup of 10 animals from each group
was randomly selected for serum progesterone assessment. Blood samples were collected on
day 1 and 3 of treatment, at weaning and 48, 72 and 96 hours after the onset of estrus. The
farrowings were monitored, the piglets weighed at birth, and the total number of piglets born,
live births, stillbirths and mummified piglets recorded. Additionally, stillborn piglets were
necropsied to assess organ weight. Data were analyzed as a complete randomized design and
means were compared by Student's t-test. Use of altrenogest during lactation resulted in higher
progesterone levels 72 hours after the onset of estrus (P<0.05). Necropsy of stillborn piglets
showed that birth weight was the main factor affecting organ weight (P<0.05). ALT females
had a lower number of piglets with birth weight between 600 and 800g (P <0.05), being more
evident in the weight of males (P< 0.05). The correlation between brain weight/liver weight
(parameter of choice for the diagnosis of intrauterine growth restriction - [IUGR) was high and
significant (= - 0.69 p=0.001). As all piglets born weighing between 600 and 800g were
diagnosed with UCIR, these findings suggest that supplementation with altrenogest can reduce
the incidence of UCRI, especially in male piglets. Together, the results obtained revealed that
altrenogest supplementation for 6 days in the last week of lactation could greatly increase the
production of healthy animals with adequate postnatal performance, increasing the economic

return for the producer.

Keywords: Progestogen, reproduction, birth weight, intrauterine growth restriction, Regumate.
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1. INTRODUCAO

A intensa sele¢@o genética realizada nas ultimas décadas, objetivando a obtencao de fémeas
suinas com capacidade superior de produzir leitegadas numerosas (SILVA, 2016), resultou na
diminui¢ao do peso ao nascer e no aumento da desuniformidade dos leitdes nascidos vivos. Tais
consequéncias sao determinantes para o aumento da mortalidade pré-desmame, gerando um
grande problema econdmico e de bem-estar para o sistema de produgdo de suinos (MUNS et
al., 2016). Por sua vez, lotagcdo uterina e peso ao nascimento estdo associados ao tamanho das
placentas, de tal forma que quanto maior o nimero de fetos compartilhando o mesmo ambiente
uterino, menor sera o tamanho das placentas e, consequentemente, menores os fetos
(ROMANELLI et al., 2020).

Apobs o desmame, espera-se que a fémea suina manifeste o estro em aproximadamente
cinco 5 dias, iniciando assim, um novo ciclo reprodutivo e dando origem a leitegadas numerosas
e saudaveis (KOKETSU et al., 2017). Entretanto, um balango energético negativo durante a
primeira lactacdo pode afetar o desenvolvimento folicular subsequente (QUESNEL et al.,
2000), taxa de ovulacio (HAZELEGER et al, 2005), desenvolvimento de embrides
(ALGRIANY et al., 2004) e, em ultima instancia, leva a mortalidade embrionaria (ZAK et al.,
1997).

Estudos sobre estratégias para minimizar o pior desempenho reprodutivo no segundo parto
tém se concentrado em aumentar o intervalo entre o desmame e a inseminagdo (KIRKWOOD
e SMITH 1986; FERNANDEZ et al., 2005; PATTERSON et al., 2006). A estratégia de atrasar
a inseminacao de primiparas desmamadas, saltando o cio até o segundo estro pds-desmame,
mostrou um aumento no tamanho da leitegada subsequente (CLOWES et al., 1994). Assim, as
praticas usadas para se aumentar a produtividade do segundo parto sem incorrer no aumento do
custo dos dias ndo produtivos precisam de uma investiga¢do mais aprofundada.

No entanto, ha situagdes em que recursos devem ser utilizados para recuperar a condigao
corporal de fémeas e assim melhorar suas fungdes reprodutivas. Neste sentido, os progestagenos
aparecem como uma ferramenta eficiente, pois adiam o estro, permitindo que a fémea recupere
a sua condi¢do corporal para o proximo ciclo reprodutivo. Esse manejo melhora a taxa de
prenhez e o tamanho da leitegada subsequente (KEMP et al., 2011), porém uma analise
econOmica € necessaria devido ao aumento dos dias nao produtivos (WERLANG et al., 2011).
Em granjas que necessitam da utilizagdo de progestagenos para o controle de estro de fémeas
suinas, seja para recuperagao corpérea, ajuste do ciclo ao lote ou manejos em bandas, espera-
se que estas fémeas apresentem o estro até sete dias apos a suspensdo da suplementacao do

farmaco (KOUTSOTHEODOROS et al., 1998; CASSAR, 2009).
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No inicio dos anos 70, foi desenvolvido o altrenogest, um esteroide sintético com atividade
progesterdnica, ativo via oral (FERNANDEZ et al., 2005). Apds comprovagio de sua eficicia
no controle do estro, o que ocorreu ao final da década, o altrenogest passou a ser indicado para
o controle da fun¢ao reprodutiva em leitoas ciclicas e em fémeas apds o desmame, ao regular o
intervalo-desmame-estro (WENTZ et al., 2007).

Tendo em vista a importancia da sindrome do segundo parto para o sistema de produgao
suinicola e a limitacdo de informagdes sobre praticas para controlar tal condigdo, o presente
estudo pretendeu avaliar os efeitos da suplementagdo com altrenogest ao final da lactacdo em
primiparas. Para tanto, trabalhamos com a seguinte hipotese: ¢ que o tratamento de curto prazo
com altrenogest durante o final da lactagdo atrasard o inicio da fase folicular, permitindo o
desenvolvimento dos foliculos selecionados em um estado metabodlico mais favoravel, o que

melhorard o desempenho reprodutivo subsequente.

2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Avaliar os efeitos da suplementacao de altrenogest durante a tlltima semana da lactagdo em

fémeas suinas primiparas sobre o desempenho reprodutivo.

2.2. Objetivos especificos

Comparando os efeitos do tratamento altrenogest em relagdo ao grupo controle, os

objetivos especificos foram:

- Mensurar os niveis séricos de progesterona antes e durante o tratamento, a desmama e 48,

72 e 96 horas apds o inicio do estro;

- Avaliar parametros reprodutivos, tais como intervalo desmame-cio (IDE), e taxa de

prenhez;

- Avaliar de forma quantitativa e qualitativa a leitegada subsequente, considerando

nascidos totais, nascidos vivos, natimortos e mumificados, além de registro de pesos ao nascer;
- Contabilizar a propor¢do de leitdes, segundo as categorias de peso ao nascimento € sexo;

- Avaliar a biometria dos 6rgaos em leitdes natimortos.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1. Morfofisiologia reprodutiva da fémea suina

O sistema reprodutivo da fémea suina, assim como nas demais espécies domésticas,
compreende gonadas (ovarios), tubas uterinas, utero, vagina e genitilia externa (KONIG, 2012)

(Figura 1).

A genitalia externa na fémea se refere a vulva que € conica e com inclinacao obliqua para
cima (Figura 1A), formada por dois ldbios maiores e dois menores que se cerram medialmente,
impedindo a entrada de particulas estranhas na vagina. O encontro dos labios vulvares forma

duas comissuras, dorsal e ventral (DYCE, 2010; SENGER, 2012; SECCO e MOYA, 2021).

A vagina possui formato conico e vestibulo relativamente longo, apresenta um
comprimento de 10 a 12 centimetros continuidade direta com o colo do utero, ndo possuindo
fornix vaginal (SENGER, 2012). Sua mucosa produz transudato que auxilia na lubrificacdo do

canal vaginal (KONIG, 2012; SENGER et al., 2012).

A cérvix ou colo uterino, caracteriza-se por anéis que se projetam ao limen, de modo a
formar um encaixe a glande do pénis do cachago, que possui formato de saca-rolhas (ANTOLIN
et al.,2012). Além disso, a cérvix também ¢ responsavel pelo transporte dos espermatozoides.
Sua mucosa produz exsudato viscoso, que na gestagao funciona como barreira entre o utero € o

meio externo (DYCE, 2010; HAFEZ, 2004; SENGER et al., 2012).

O tutero da fémea suina (FiguralC) ¢ constituido de um colo longo, corpo curto
(aproximadamente Scm) e dois cornos longos que possuem forma que se assemelha a do
intestino (KONING e LIEBICH, 2011). O comprimento total do corno pode chegar a 1.5 m,
para comportar alto namero de fetos na gestagao (DYCE, 2010; ALVARENGA et al., 2011).

As tubas uterinas (Figural D) t€ém aproximadamente 20cm de comprimento, e se localizam
na cavidade pelvina (DYCE, 2010). Dividem-se em trés porc¢des distintas: infundibulo-
extremidade proéxima ao ovario, que recebe os odcitos apos a ovulagdo; ampola- sitio de
fertilizacdo; e istmo- por¢do que se conecta com o Utero pela jungdo uterotubarica. (KONING
e LIEBICH, 2011). Os ovarios possuem aproximadamente Scm comprimento ¢ um formato

semelhante a cachos de uvas, decorrente da presenca de diversos foliculos e corpos luteos em
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sua superficie (Figura 1B). Internamente, os ovarios apresentam a regido cortical e a regido
medular. Sdo as gonadas femininas e, portanto, possuem a fun¢do de produzir os oocitos. Os
ovarios também possuem funcdo enddcrina sintetizando hormonios importantes (estrogeno e
progesterona) para o ciclo estral e gestacdo (HAFEZ, 2004; DYCE, 2010; SENGER et al.,
2012).

Figura 1: A: Vulva. 1B: Ovério 1C: Trato reprodutivo; 1D Trato reprodutivo esquematico
Fonte: Kdning e Liebich, 2011 adaptado Fonte: Dyce, 2010
1 - Ovario; 2- Bolsa ovarica; 3- Mesossalpinge; 4- Tuba uterina; 5- Corno uterino; 6- Ligamento largo do ttero;

;\

[TTVIERNES

Fonte: Arquivo pessoal

7- Corpo do utero; 8- Seguimento paralelo dos cornos; 9- Cérvix; 10- Ostio uterino externo; 11- Pulvinos cervicais;

12- Bexiga; 13- Vagina; 14- Ostio uretral externo; 15- Vestibulo; 16- Vulva; 17- Clitéris.

3.2. Foliculogénese

A foliculogénese ¢ entendida como o processo formagdo, crescimento € maturagao
folicular. Os foliculos ovarianos proporcionam um microambiente para o odcito em
desenvolvimento, estando distribuidos pelo cortex ovariano (ROSS e PAWLLINA, 2016).

A Figura 2 representa o desenvolvimento folicular, com identificacdo das diferentes

categorias de foliculos.
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Ao nascimento, a populagdo de foliculos primordiais que a fémea serd capaz de ovular ao
longo de sua vida reprodutiva ja estd presente no ovario. Consiste no odcito envolto por uma
unica camada de células pavimentosas (c€lulas foliculares) (ROSS ¢ PAWLLINA, 2016).
Foliculos primordiais sao continuamente ativados para progredir a estagios mais avangados de
desenvolvimento, resultando em foliculos do tipo primdrio unilaminar, caracterizado pelo
crescimento do odcito e camada de células foliculares se tornam cubicas. Essas células
proliferam, promovendo a estratificacdo do epitélio, dando origem a camada da granulosa.
Ocorre também formagado da zona pelucida, envolvendo o o6cito e a organizagdo da camada da
teca interna, envolvendo a camada da granulosa. Este foliculo passa a se chamar foliculo
primario multilaminar ou pré-antral. O crescimento do foliculo até o estagio de formagdo do
antro nao ¢ necessariamente dependente de gonadotrofinas (HAFEZ et al., 2004; ROSS, 2016).

O foliculo secundario caracteriza-se pela formagao de pequenos lagos entre as células
foliculares que formam uma cavidade chamada de antro (ROSS e PAWLINA, 2016). Quando
o foliculo aumenta seu didmetro, e as suas células da granulosa se diferenciam em células do
cumulus (proximas ao 06cito) e em células murais (préximas a membrana basal), antro mais
amplo, com deslocamento do odcito para a periferia do foliculo, distingdo entre as camadas da
teca interna e externa, tem-se a formacao do foliculo pré-ovulatério (foliculo terciario ou de
Graaf) (MONNIAUX, 2016).

Em qualquer estagio de maturagdo o foliculo pode sofrer atresia. Na atresia dos foliculos
primordiais e foliculos pequenos em crescimento, o odcito imaturo torna-se menor ¢ degenera;
sdo observadas alteracdes semelhantes na granulosa. Os foliculos atrésicos encolhem e, por fim,
desaparecem do estroma ovariano. Na atresia de grandes foliculos em crescimento, a
degradacdo do oocito maduro ¢ retardada e parece ocorrer secundariamente a alteragdes

degenerativas na parede celular (ROSS e PAWLINA, 2016).

Rl
@ Pré-antral

Primario

@

Primordial

Atrésico

Figura 2. Desenho esquematico do desenvolvimento folicular, e a evolugdo dos foliculos nas diferentes
categorias (Foliculogénese)
Fonte: Biorender 2023.
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3.3. Endocrinologia da reproducio

A sintese e a liberagdo dos hormoénios gonadotroficos, horménio luteinizante (LH) e
hormdnio foliculo estimulante (FSH) pelas células basofilas da hipdfise anterior sdo controladas
pelo horménio liberador de gonadotrofinas, (GnRH) de origem hipotalamica.

O GnRH ¢ um neuropeptidio, secretado pelo hipotalamo e considerado um hormonio
primario da reproducdo, devido a sua fun¢do regulatéria nos processos reprodutivos,
promovendo a liberagdo do FSH e LH (HAFEZ, 2004). O FSH estimula o crescimento e
desenvolvimento dos foliculos ao longo do ciclo reprodutivo, apresenta fun¢ao essencial para
a inicia¢do da formagao do antro folicular e induz a sensibilidade das células da granulosa ao
LH, por meio do aumento no numero de receptores para LH (de 300, em foliculos pequenos,
para 10.000 receptores, em foliculos pré-ovulatorios grandes). Tal aumento prepara as células
da granulosa para a luteiniza¢do em resposta ao pico ovulatério de LH (HAFEZ, 2004).

Os hormonios esteroides ovarianos sinalizam, por meio de feedback negativo para o eixo
hipotalamico-hipofisario, onde tanto progesterona quanto estrégeno apresentam influéncia
inibitdria sobre a secrecdo de LH. Entretanto, quando as concentracdes sdo suficientemente
altas, o estradiol pode exercer efeito estimulatdrio para provocar o surgimento do pico de LH
pré-ovulatorio (TONIOLLI et al., 2012).

O estrogeno ¢ um hormonio esteroide sintetizado pelas células da granulosa dos foliculos
ovarianos. Além de ser responsavel pelas caracteristicas comportamentais e fisiologicas
associadas ao estro, como edema de vulva e reflexo de tolerancia ao macho, o estrégeno
também exerce um efeito de feedback positivo sobre a adenohipofise, para aumentar a secregao
de LH, o que resulta no pico de LH que promove a maturagdo do foliculo e sua posterior
ovulacao (HAFEZ, 2004).

A progesterona ¢ um hormonio esteroide sintetizado pelos corpos lateos. Dentre suas
funcdes, ¢ responsavel por preparar o endométrio para a implantacdo dos embrides e a
manutengdo da prenhez, aumentando a atividade secretora das glandulas do endométrio e
inibindo a motilidade do miométrio. Nos suinos os corpos luteos sdo essenciais na manutengao
da gestagdo até o parto. O CL alcanga seus peso maximo por volta do 8d e ¢ mantido durante
toda a gestagao produzindo progesterona. (HAFEZ, 2004).

A progesterona também atua sinergicamente com os estrégenos na inducdo do
comportamento de cio, auxilia no desenvolvimento do tecido secretor (alvéolos) da glandula
mamaria, provoca a inibi¢do do cio e do pico pré-ovulatério quando em niveis elevados
(inibindo a secre¢do hipofisaria de LH). Portanto, a progesterona desempenha papel

fundamental na regulagao hormonal do ciclo estral (HAFEZ, 2004).
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3.4. Fisiologia reprodutiva da porca

O desenvolvimento folicular e a ovulagdo necessitam de eventos enddcrinos especificos.
Assim, € necessario o entendimento desses eventos para qualquer intervengao sobre o processo
reprodutivo das fémeas (BRUSSOW et al., 2009).

A fémea suina doméstica ¢ poliéstrica nao estacional, ou seja, apresenta ciclos estrais
durante todo o ano e somente prenhez ou disfuncdo enddcrina podem interromper sua
ciclicidade. A duragdo média do ciclo estral ¢ de 21 dias, podendo variar entre 17 a 24 dias
(SENGER et al., 2012). O ciclo estral pode ser dividido em duas fases, de acordo com as
estruturas predominantes nos ovarios: fase folicular e fase lutea (HAFEZ, 2004; SENGER et
al., 2012) (Figura 3).

A fase folicular compreende proestro e estro, ¢ a fase litea metaestro e diestro (SENGER
etal.,2012). A fase folicular ¢ o periodo que se inicia com a regressao do corpo luteo (lutedlise)
e estende-se até a ovulagdo. E marcada pela predominancia estrogénica e caracteriza o periodo
de crescimento e recrutamento dos foliculos e ovulacdo (SECCO e MOYA, 2021).

A fase lutea compreende a maior parte do ciclo (aproximadamente 16 dias), na qual corpos

luteos funcionais sdo responsaveis pela sintese da progesterona (SECCO e MOYA, 2021).

‘.
Fase Fase
Folicular Lutea

—> (—J

Figura 3: Esquema representativo dos diferentes momentos do ciclo estral da fémea suina organizados dentro de
cada fase.
Fonte: Autor

Em cada uma dessas fases, ocorrem alteragdes hormonais especificas, conforme descrito a

seguir. O proestro ¢ o estagio da fase folicular onde o estrogénio e o hormonio foliculo



21

estimulante (FSH) sdo secretados, aumentando o nivel na preparagdo para o estro. Pequenos
pulsos de hormoénio luteinizante (LH) também comecam a ser liberados (SECCO, 2021).
Apresenta duragdo de 1 a 3 dias, resulta no término da inibicdo da progesterona ao eixo
hipotalamico-hipofisario, permitindo que os foliculos recrutados possam continuar seu
crescimento até a ovulagdo (BORTOLOZZO et al., 2007; SOEDE et al., 2011). Nessa fase,
ocorrem alteragcdes anatomicas e comportamentais, tais como hiperemia e edema de vulva, as
fémeas ficam inquietas e podem saltar sobre as outras. Essas alteragdes ocorrem, pois, nesse
periodo ha um elevado nivel de estrogeno circulante produzido pelos foliculos, mas nao
suficientes ainda para provocar os sinais caracteristicos de cio e a ovulagdo (SOEDE et al.,
2011).

No estro, o periodo médio de receptividade sexual varia de 40 a 60 horas, sendo mais curto
em marras (média 47 h) em relagdo as porcas (média 56 h) (HAFEZ, 2004). Em média, a
ovulacdo ocorre no inicio do terco final do estro, mas existe uma grande variagdo individual e
a ovulagdo pode ocorrer de oito até 85 h apos o inicio do estro (BORTOLOZO, 2016), e o
processo ovulatério pode durar de 1 a 4 horas (SOEDE et al., 2000; ALMEIDA et al., 2000;
HAFEZ, 2004). Devido a essas variagdes, torna-se mais dificil predizer o momento exato de
maior fertilidade, as fémeas sdo inseminadas de duas a trés vezes, ou enquanto perdurarem os
sinais de cio (KEMP et al.; SOEDE et al., 1997).

Durante o estro, as fémeas apresentam reflexo de tolerancia ao macho e permitem a monta.
As alteragdes anatomicas, como edema e hiperemia vulvar, tornam-se menos intensas nesta fase
(BORTOLOZZO et al., 2007). O estro dura cerca de 2 a 3 dias, e ocorrendo ovulacdo, tem-se
o inicio da fase lutea (PRESOTTO et al., 2022).

No metaestro, estdgio que vai da ovulagdo até a completa formag¢do do corpo luteo
(SENGER et al., 2012), as concentragdes séricas de estrogénio, LH e FSH diminuem e a fémea
ndo ¢ mais receptiva sexualmente ao cachago. Os foliculos ovarianos, que liberaram oocitos
durante a ovulagdo, iniciam o processo de luteinizagdo para se tornarem corpos hemorragicos
e, posteriormente, corpos luteos. Apos a sua formagdo, os corpos luteos iniciam a secrecao de
progesterona.

O diestro segue o metaestro, sendo caracterizado pelo pico maximo de progesterona entre
os dias 12 a 14 do ciclo. A regressao lutea (luteolise) ocorre entre os dias 15 a 16 do ciclo e a
progesterona atinge niveis basais por volta dos dias 17 a 18 do ciclo, dando inicio a fase folicular
(RAVAGNANI, 2019).

Durante a lactagdo a fémea suina apresenta anestro lactacional (HAFEZ, 2004) retornando

rapidamente a ciclicidade apos a desmama. Nesse periodo ocorre uma redug@o na liberagado de
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FSH e na sintese de LH, resultante da a¢do dos peptideos opioides enddgenos (POE) liberados
pelo estimula da mamada. Os niveis séricos de prolactina sdo altos no momento do parto e
aumentam em resposta ao estimula de succao dos leitdes. (QUESNEL el. al., 1995).

A atividade ovariana nao ¢ completamente suprimida na lactagdo, conforme ocorre redugao no
estimulo de sucgdo, ocorre um crescimento folicular. (LUCY et. al., 2001). Decorrente da
lactagdo ocorre alteragdes metabdlicas na fémea, a prioridade energética ¢ desviada para
producao de leite(9). Conforme a producao de leite aumenta, o consumo alimentar nao suporta
a demanda nutricional surgindo uma balanco negativo. As fémeas mobilizam reservas corporais

para permitir a manutencao da producao de leite (QUESNEL, 2009).

3.5. Sindrome do segundo parto

A sindrome do segundo parto pode ser caracterizada por uma redu¢do na média de leitdes
nascidos na segunda leitegada em ralacao a primeira (MORROW et al.,1992) e ¢ atribuida a
ocorréncia de um balango energético negativo durante a primeira lactacdo da fémea suina.
Durante a primeira gestacao, a leitoa esta gestante e em crescimento, ap6s o parto ela sofre um
catabolismo lactacional (SCHENKEL et al., 2010). Fémeas que, ao primeiro parto perdem mais
que 10% do peso corporal, apresentam leitegada significativamente menor no segundo parto,
quando comparadas as que tiveram perda igual ou inferior a 5% (SCHENKEL et a/., 2010). O
desenvolvimento folicular da fémea com essa sindrome ¢ comprometido assim como a
sobrevivéncia embriondria durante o inicio da gestagdao (ALGRIANY et al., 2004).

Pesquisas realizadas por Zak et al. (1997a) demonstraram que a restricao alimentar durante
a lactacdo reduz a liberagdo de LH durante a lactacdo. Assim, um BEN durante a lactagdao pode
alterar o ambiente enddcrino no qual os foliculos amadurecem, resultando ao desmame em um
pool folicular que ndo amadureceu em condi¢gdes adequadas, com qualidade e competéncia
oocitaria reduzidas (ZAK et al.,1997b). A restricdo alimentar também pode afetar diretamente
a qualidade do foliculo através da redugao da atividade estrogénica e dos niveis plasmaticos do
fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1), o que afeta a competéncia oocitaria
(FERGUSON et al., 2003). O recrutamento desses foliculos prejudicados resulta em baixas
taxas de ovulacdo (HAZELEGER et al., 2005), desenvolvimento embrionario prejudicado
(ZAK et al., 1997a) e aumento da mortalidade embrionaria.

Esse fator ¢ ainda mais delicado em fémeas primiparas pois elas ndo estdo totalmente
desenvolvidas, demandando ainda energia para crescimento. Tal fato torna as fémeas
primiparas especialmente susceptiveis a um pior desempenho reprodutivo, refletido em redugao

do tamanho da leitegada subsequente (ZAK, et al., 1997; THAKER et al., 2005).
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3. 6. Baixo peso ao nascer

A selegdo para fémeas hiperprolificas levou a um aumento na variacdo dentro da leitegada no
peso ao nascer dos leitdes (DOUGLAS et al., 2013). Um baixo peso ao nascer combinado com
uma alta variacdo de peso dentro da leitegada mostrou-se negativamente associado a
sobrevivéncia perinatal (HERPIN et. al. 2002) e pds natal (QUINIOU et. al., 2002), menor peso
ao desmama (FURTADO, ef al. 2012). Os animais com baixo peso ao nascer aumentam oS
custos de producao, consumindo mais racao devido ao seu maior tempo de permanéncia nas

instalagdes para alcangar o peso de abate que os animais com peso ideal (GONDRET et al.,

2006).

3.7. Capacidade uterina e eficiéncia placentaria

A capacidade uterina refere-se ao nimero de fetos totalmente formados que podem ser mantidos
pelo utero até o parto. A capacidade uterina pode afetar o crescimento fetal iniciando por volta
de 30 DG, quando a competicao entre os leitdes por espaco uterino limitado e nutrientes torna-
se mais critica (Wang et al., 2017). O fluxo sanguineo uterino por feto diminui a medida que o
tamanho da ninhada aumenta (Pere e Etienne, 2000). A relacdo entre a localizacdo fetal no
corno uterino e o peso fetal que foi observada por Wise et al. (1997). Corroborando com esse
achado Kim et al., (2013) perceberam que o peso fetal diminui linearmente da jungdo utero-
tubaria até o colo do utero; inversamente.

A placenta ¢ o 6rgao responsavel pela troca de nutrientes, metabolitos e gases respiratorios entre
mae e feto (Enders, 1999). A placenta suina ¢ do tipo epiteliocorial, onde ndo ha invasao de
tecido fetal no endométrio materno, composta por 6 camadas celulares (endotélio dos vasos
maternos, tecido conjuntivo, epitélio endometrial, epitélio trofoblastico, tecido conjuntivo e
endotélio dos vasos fetais) (Bjorkman, 1973; Aplin e Kimber, 2004). O comprometimento da
arquitetura morfologica desse 6rgdo interfere diretamente no desenvolvimento fetal (Town,
2004; Stenhouse, 2019). A eficiéncia placentéria - o peso corporal de um leitdo dividido pela
massa de sua placenta - varia substancialmente entre conceptos dentro de uma leitegada,
indicando que esta métrica € uma caracteristica individual do concepto (Wilson & Ford, 2001).
Uma das causas mais importantes de desenvolvimento fetal desequilibrado ¢ o transporte
insuficiente de nutrientes através da placenta (Fowden, et al., 2009; Foxcroft et al., 2007),
estudos iniciais indicaram correlagdes positivas significativas entre fluxo sanguineo

placentario, peso placentario e peso fetal em suinos (Wootton,1977).
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3.6. Restricao Intra-uterina de Crescimento

A restricao intrauterina de crescimento (RIUC) ¢ caracterizada pelo desenvolvimento e
crescimento prejudicados do embrido/feto ou de seus 6rgdos durante a gestagdo (WU et al.,
2006). Consequentemente, reduz a sobrevivéncia e o crescimento pos-natal (WU et al., 2017).
Nos suinos a causa mais comum ¢ proveniente de insuficiéncia uteroplacentaria (NARDOZZA
et al., 2012). Neste caso, o feto pode crescer dentro do seu potencial genético no inicio da
gestacdo, no entanto no ter¢o final, 0 ambiente materno limita seu desenvolvimento normal
(SHARMA et al., 2016), resultando no efeito “brain sparing”, que se caracteriza pelo
redirecionamento do fluxo sanguineo para o cérebro, a fim de preservar suas fungdes vitais
(ALVARENGA et al., 2014). Portanto, uma medida para o diagnostico de RIUC ¢ a relacao
entre o peso do cérebro e o peso do figado. Em animais normais, essa propor¢ao ¢ menor que
1, pois o peso do figado seria maior que o peso do cérebro (Town et al., 2004).

A RIUC tem impactos negativos permanentes desenvolvimento neonatal, sobrevivéncia
pré-desmame, crescimento pos-natal, eficiéncia e saude ao longo da vida (WU et al., 2006).
Esse efeitos permanente afetam também as caracteristicas de producdo, como conversao
alimentar, composicao corporal e qualidade da carne (Felicioni et al., 2020; Oliviero et al.,
2019). A selecdo genética para fémeas suinas altamente prolificas tem sido acompanhada por
um aumento da incidéncia de RIUC, uma realidade que representa um grande problema para os

sistemas de producao de suinos.

3.7Altrenogest

Os progestagenos sdo estudados para suinos com intuito de avaliar seus efeitos sobre as
fémeas, por pesquisadores de todo mundo. O Methallibure (USAN) foi um desses estudados no
passado, porém foi retirado do mercado europeu em 1973, em decorréncia dos seus efeitos
teratogénicos, levando o interesse de pesquisa para outros progestagenos (MARTINATE-
BOTTE et al.,1994).

O altrenogest ¢ um progestageno ativo via oral (MACHNIK, 2007), sendo seus efeitos mais
importantes progestomiméticos e antigonadotroficos. A lipossolubilidade do altrenogest
permite-lhe penetrar facilmente nas células-alvo do hipotalamo, onde se liga a seus receptores
especificos. Apds a entrada do altrenogest no hipotalamo ocorre o bloqueio da liberagdo de
GnRH, resultando na inibi¢do da liberagdo de LH e FSH pela hipofise anterior (European
Medicines Evaluation Agency - EMEA) altrenogest esta atualmente registrado no Ministério

da Agricultura Pecuaria e Abastecimento com a indicac¢ao para sincronizar o estro em leitoas e
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matrizes. Um tratamento oral com 20mg de ALT resulta em um rapido aumento na corrente
sanguinea. Sua concentragdo diminui rapidamente nas 12 a 24 horas subsequentes, sendo a
meia-vida de elimina¢do em marras de 7,2-9,8 horas (XIAO et al., 2019). As principais vias de
eliminagdo sdo através da bile pelas fezes e urina (Comité dos Produtos Médicos Veterinarios,
EMEA).

Os primeiros ensaios que usaram altrenogest para controlar o estro e a ovulagdo em suinos
foram realizados h& mais de trinta anos. Davis et al. (1979) encontraram uma sincronizagao
eficaz do estro e taxas de ovulagdo mais altas para o periodo analisado. Logo ap6s os primeiros
experimentos com marrds, o altrenogest também foi usado em porcas para melhorar o
desempenho reprodutivo do ciclo subsequente. O estudo de Boland (1983) foi um dos primeiros
a administrar altrenogest a porcas para sincronizar o estro com resultados que sugeriam melhora
na fertilidade.

Posteriormente, varios estudos foram conduzidos, apresentando efeitos positivos sobre o
desempenho reprodutivo como taxa de sincronizagdo (FERNANDEZ et al, 2005;
THITACHOT et al.,, 2021); taxa de ovulagio (KOUTSOTHEODOROS et al., 1998;
PATTERSON, 2008), sobrevivéncia do embrido, (PATTERSON, et al., 2008) e leitegadas
maiores (BOYER e ALMOND, 2014; LOPES et al., 2017). Em contrapartida, outros estudos
relataram auséncia de efeito ou efeito negativo sobre o desempenho reprodutivo como taxa de
parto e tamanho da leitegada (WERLANG et al., 2010). Assim sendo, até o momento ndo esta
claro o real efeito do tratamento com altrenogest sobre o desempenho reprodutivo. Contudo,
acredita-se que esteja relacionado ao melhor desenvolvimento e qualidade folicular (LOPES et

al., 2017).

4. MATERIAL E METODOS

Todos os métodos que envolveram manipulacao dos animais foram realizados de acordo
com as normas aprovadas pela Comissdo Institucional de Bem-Estar Animal e Etica/Protecao

da Universidade Federal de Minas Gerais, sendo aprovados, conforme processo n° 37/2020.

4.1. Local e periodo

O experimento foi conduzido em uma granja multiplicadora da empresa de genética suina

DanBred Brasil com 1.500 matrizes, localizada na cidade de Varjdo de Minas (Minas Gerais,
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regido sudeste do Brasil), durante os meses de dezembro a fevereiro (estagdes do ano referente

a primavera e verao).

4.2. Animais instala¢cdes e manejo

Para o presente estudo foram utilizadas 96 fémeas primiparas suinas DB30 (Landrace),
com peso corporal médio de 222 kg (+18,6) que foram distribuidas em delineamento
inteiramente casualizado, em dois tratamentos: controle (CON, n=50) e suplementa¢do com
Regumate® (ALT, n=46). Os seguintes critérios foram atendidos para inclusdo no estudo: (1)
fémeas pertencentes a mesma linha genética materna, (2) fémeas de ordem de parto 1 (OP1),
(3) fémeas com bom estado de saude (auséncia de claudicacao, prolapso e escore corporal
baixo).

Durante toda a gestacdo, as fémeas foram alojadas em gaiolas individuais, medindo 0,72 x
2,12 m (piso parcialmente ripado), equipadas com comedouro automatico e bebedouro tipo
chupeta. No dia 110 + 2 de gestagao na ordem de parto 1 (OP1), as matrizes foram transferidas
da instalacdo de gestagdo para a sala de maternidade. Cada sala de maternidade era equipada
com 26 gaiolas de parto, dotadas de comedouros automaticos e bebedouros tipo chupeta para
as porcas, bem como escamoteador com piso aquecido, comedouros acessorios € bebedouros
tipo chupeta para os leitoes.

A racdo de gestacdo (base de milho e sorgo, energia 55,5%, PB 26,8%, lys 0,20), foi
oferecida conforme curva de arragcoamento Bump feeding, (2,3 kg/diade 1 a21 dias de gestagao;
1,8 kg/dia de 22 a 75 dias; 2,3 kg/dia de 76 a 90 dias e 3,0 kg/dia de 91 dias ao parto). Durante

a lactagdo, a ragao de lactacao foi fornecida ad libitum a partir do dia do parto.

4.3. Tratamento

Na ultima semana de lactagao, as fémeas foram distribuidas em delinecamento inteiramente
casualizado, em dois tratamentos, sendo: suplementadas com 20 mg de altrenogest (ALT; n =
46) via oral, durante os ultimos 6 dias de lactagdo (D-6 até D-1; o desmame foi considerado dia
zero - D0), terminando um dia antes do desmame e outro grupo de fémeas nao suplementadas
recebendo Sml de dgua via oral (CON; n = 50) (Figura 4). Ambos os grupos experimentais

receberam a mesma dieta durante toda a gestacdo e a lactacao.
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Figura 4: Aplicador oral para o progestagenos (5mL).

Fonte: Arquivo pessoal

4.4. Procedimentos experimentais

Todas as fémeas foram pesadas em balangca modelo Universal Line, (Digi-Tron, Curitiba-
PR, Brasil — Figura 5A) e sua condi¢do corporal foi avaliada por unidade de medida Caliper
manual (KNAUER, 2015) (Figura 5B). As pesagens foram feitas no momento da entrada para
a maternidade (aos 110 £+ 2 dias de gestacdo), no dia anterior ao inicio do tratamento e ao
desmame (23 £ 1,5 dias apds o parto). O inicio do estro foi detectado duas vezes ao dia (manha
e tarde) a partir do desmame, por meio do teste de contrapressdo na presenca de um cachago

adulto saudavel.

Figura 5: A- Determinacdo do escore corporal por meio de caliper manual, inserido apds a Gltima costela. B-
Determinagdo do peso corporal das fémeas na entrada da maternidade, pré-tratamento e desmama.
Fonte: Arquivo pessoal, 2021

4.5. Determinacao de niveis plasmaticos de progesterona
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Para se averiguar possiveis alteragdes na concentracao sistémica de progesterona, amostras
de sangue de 10 porcas por grupo foram coletadas 1 dia antes da suplementagdo com
altrenogest, no terceiro dia de suplementa¢ao, no dia do desmame, bem como 48, 72 € 96 horas
apo6s o inicio do estro. As amostras (10 mL) foram extraidas da veia jugular com auxilio de
agulha de calibre 40x10mm, seringa de 10 mL e alocadas em tubos contendo anticoagulante
(EDTA K3).

Posteriormente, as amostras coletadas foram centrifugadas e o plasma obtido por
centrifugacao a 1500xg por 10 minutos (Figura 6) usando uma centrifuga de bancada (80-2B;
Centribio, Rio de Janeiro-RJ, Brasil), sendo armazenados em microtubos (Eppenforf’s-2 mL)
a -20°C até a andlise. As concentragdes plasmaticas de progesterona foram determinadas
usando kit com Reagente Progesterone -200T - L2KPW (The IMMULITE® 2000
immunoassay system Gwynedd, UK), por meio do sistema de imunoensaio IMMULITE® 2000
XPi, no laboratério de sorologia do Multilab-EV/ UFMG. Todas as amostras foram analisadas

em duplicatas.

Figura 6: Centrifugacdo das amostras de sangue coletadas e armazenamento do plasma obtido apds
centrifugagdo em ambos 0s grupos experimentais.

Fonte: Arquivo pessoal

4.6. Deteccao do estro e inseminacao

Ap6s o desmame do primeiro parto, as matrizes foram alojadas em gaiolas individuais de
gestacdo. A deteccao do cio foi realizada em todas as porcas por meio de contato com rufido
através da gaiola, associado ao teste de contrapressao da regido lombar duas vezes ao dia (10:00

e 14:00). Porcas sem sinais de estro oito dias apos o desmame foram consideradas em anestro,
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as fémeas que apresentaram reflexo de tolerancia ao teste de contrapressdo foram consideradas
em estro e inseminadas. A inseminag¢do foi do tipo intrauterina, utilizando doses inseminantes
heterospérmicas de 45 ml, contendo 1.25x10° espermatozoides vidveis de machos DB20 (Large
White), sendo realizada no momento da identificacdo do cio (momento zero) e 24 horas apds a
identificacdo do mesmo. A gestacdo foi confirmada no dia 35 apods inseminagao, utilizando um

ultrassom (MS Multscan 1609875 com sonda de 5.0MHz Ms Schippers/Netherlands).

4.7. Parto subsequente

Todas as fémeas gestantes na ordem de parto 2 (OP2) foram novamente pesadas e sua
condig¢do corporal foi avaliada por unidade de medida Caliper manual no momento da entrada
para a maternidade (110 £ 2 dias de gestacao).

Os partos foram monitorados individualmente. Ap6s o parto, o nimero total de leitdes
nascidos, nascidos vivos, natimortos e mumificados foram registrados € o peso corporal
individual do leitdo e total da leitegada foram medidos utilizando uma balanca (60kg x10g,
modelo 2098/61 serie 10265514 — Toledo, Sao Paulo, SP, Brasil — Figura 8). O peso das
placentas foi registrado apds a expulsdo completa e dividido pelo peso da leitegada para se obter
a eficiéncia placentaria (VAN RENS, 2005).

A duragdo da lactacdo e o IDE foram registrados para avaliagdo. Os leitdes natimortos pré
e intra-parto de todas as porcas foram necropsiados, sendo os 6rgaos pesados para se obter

informagdes sobre possivel ocorréncia de restri¢ao intrauterina de crescimento (RIUC).

Figura 7: Pesagem dos leitdes recém nascidos realizada ao nascimento em animais de ambos os grupos
experimentais.
Fonte: Arquivo pessoal
4.8. Analise estatistica
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Os dados foram analisados através do Software R (R CORE TEAM, 2018). Todas as
variaveis foram testadas quanto a normalidade através do teste de Shapiro-Wilk. Na analise de
desempenho reprodutivo, a porca foi considerada como uma unidade experimental. Os dados
foram analisados através de um modelo linear. Em todos os modelos, o tratamento foi utilizado
como efeito fixo e a semana da entrada das fémeas no experimento (7 dias pré-desmame) foi
incluido como efeito aleatorio.

O coeficiente de variagao (CV) do tamanho do CL e do peso ao nascer do leitdo foram
analisados como uma distribui¢cdo beta. As taxas de anestro, prenhez e parto foram analisadas
como resposta bindria. Para andlise dos parametros encontrados na necropsia dos natimortos
foi criado um modelo fatorial incluindo tratamento, peso ao nascimento e a sua interacdo no
modelo.

Para os parametros que se encontravam dentro da normalidade, as médias foram
comparadas pelo teste T. Os parametros que ndo atenderam a distribuicdo normal foram
analisados pelo teste ndo paramétrico de Kruskall-Wallis. Os resultados foram considerados
significativos quando P < 0.05 e como tendéncia quando P<0.10. Os dados foram expressos

como a média dos quadrados minimos (LSmeans) e erro padrao.

5. RESULTADOS

5.1 Parametros biométricos das fémeas em dois partos consecutivos, antes e apos a

suplementacio com altrenogest
Os dados referentes ao peso e escore corporal das porcas pré e apos o primeiro parto, antes

da suplementacdo com altrenogest, sdo apresentados na Tabela 1. Conforme observado, ambos

os grupos experimentais foram homogéneos com relagdo as medidas biométricas (P>0.05).

Tabela 1. Pesos e escores corporais de porcas primiparas alocadas aos grupos experimentais

ALT e CON, antes do parto, antes do inicio do tratamento e ao desmame.
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Parametros ALT(n=46) CON(n=50) SEM  valor-P
Peso corporal pré-parto 1 (kg) 222.40 223.00 1.90 0.81
Escore corporal pré-parto 1 (mm) 15.70 15.80 0.14 0.72
Total nascidos 1 17.50 17.60 0.30 0.77
Peso corporal pré-trat (kg) 194.40 194.2 1.48 0.93
Escore corporal pré-trat (mm) 12.36 12.16 0.18 0.66
Peso corporal desmame 1 (kg) 191.30 189.50 1.50 0.58
Escore corporal desmamel (mm) 11.46 11.05 0.18 0.38
Peso corporal pré-parto 2 (kg) 248.00 245.92 1,82 0.60
Escore corporal pré-parto 2 (mm) 16.22 16.09 0,16 0.79

ALT: fémeas tratadas uma vez ao dia com 20 mg/dia de altrenogest do D 6 ao D 1 da lacta¢do; o desmame foi
considerado como D0; CON: fémeas sem tratamento hormonal. Pontuagdo por paquimetro. SEM: Erro padrao da
média.

5.2. Desempenho Reprodutivo

O peso da leitegada, peso médio ao nascimento, peso placentario e eficiéncia
placentaria, nascidos totais, vivos, natimortos, mumificados (Tabela 2) ndo foram influenciados
(P>0,05) pela utilizacao de altrenogest. Adicionalmente, a suplementacao do altrenogest nao

afetou as taxas de anestro, prenhez e parto (P>0,05).

Tabela 2. Desempenho reprodutivo de porcas primiparas tratadas (ALT) ou ndo (CON) com

altrenogest durante a ultima semana de lactagao.

Parametros ALT (n=46) CON (n=50) SEM valor-P
Peso ao nascer leitdo (kg) 1,47 1,53 0,02 0,31
Peso da leitegada (kg) 21,70 22,20 0,50 0,44
Peso da leitegada (CV) 0,26 0,23 0,00 0,55
Peso da placenta (kg) 3,80 3,70 0,10 0,73
Eficiéncia placentaria 6,06 6,19 0,11 0,58
Numero nascidos total 15,90 15,40 0,44 0,42
Numero nascidos vivos 14,30 14,00 0,40 0,60
Natimorto (%) 5,88 6,12 1,10 0,88
Mumificado (%) 3,43 2,75 0,80 0,56
IDE (dias) 5,41 5,33 0,21 0,84
Taxa de anestro (%) 2,17 8,16 0,22 0,22
Taxa de prenhez (%) 95,65 96,00 0,02 0,93
Taxa de parto (%) 91,30 86,00 0,03 0,29

ALT: fémeas tratadas uma vez ao dia com 20 mg de altrenogest de D6 a D1 da lactagéo; o desmame foi
considerado como D0. CON: fémeas sem tratamento com altrenogest. CV: Coeficiente de variagdo; IDE:
Intervalo desmame-estro.

5.3. Analise de progesterona
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Os niveis plasmaticos de progesterona estao representados na Figura 8. Antes do inicio da
suplementagdo com altrenogest, as concentragdes plasmdticas de progesterona eram
semelhantes entre os grupos experimentais (P=0.17). Da mesma forma, os niveis de
progesterona foram semelhantes até o dia da desmama. No entanto, ap6s o inicio do estro,
observou-se que o uso de altrenogest durante a lactagdo resultou em maiores niveis de
progesterona 72 h apds o final estro (P=0.04), sendo semelhantes nos demais momentos

avaliados (P>0,05).
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Figura 8. Niveis plasmaticos de progesterona avaliados antes e durante a suplementa¢ao com

altrenogest, bem como a desmama e 48, 72 e 96 horas apos o inicio do estro em ambos os

grupos experimentais. > ® Médias com letras diferentes diferem (P<0,05)

5.4. Caracteristica da leitegada
Apos a alocacdo dos leitdes em diferentes categorias de acordo com o peso ao nascimento
€ 0 sexo, observou-se que a propor¢do de leitdes na categoria 601-800g foi maior nas porcas

CON, com predominancia de leitdes machos (Figura 9, P<0.05).
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Figura 9. - Numero de leitdes dentro de cada categoria de peso ao nascer, segundo sexo, em

porcas ALT e CON. A proporcao de leitdes na categoria 601-800g foi maior nas porcas CON,

com predominancia de leitdes machos. *P<0.05.

5.5. Parametros biométricos de natimortos

O peso dos orgdos dos leitdes natimortos (pré e intra) foram apresentados na Tabela 3.
Pode-se observar que tais parametros nao foram alterados pela suplementagdo com o
altrenogest. No entanto, o coeficiente de correlagao obtido entre peso ao nascer dos natimortos
e relacdo entre peso do cérebro e peso do figado >1 (parametro que reflete a ocorréncia de
RIUC) foi elevado e significativo (r=- 0,69 p=0,001) sugerindo que leitdes com baixo peso ao
nascer teriam maiores relagdes entre peso do cérebro e peso do figado, sendo portanto

acometidos pela RIUC (Figura 10).
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Tabela 3 - Pardmetros biométricos em natimortos oriundos de porcas primiparas tratadas

(ALT) ou ndao (CON) com altrenogest durante a tiltima semana de lactacao

Parametros ALT CON SEM valor-P
Peso ao nascer, kg 1.38 1.30 0,05 0.33
Peso do cérebro, g 3035  30.28 0,45 0.93
Peso do figado, g 3937 3843 1.63 0.73
Céreb:fig proporcao 0.88 0.99 0.04 0.15
Peso rim, g 12.44  12.59 0,5 0.87
Peso coragdo, g 11.04 11.85 0,4 0.23
Peso pulmonar, g 33.37 32.74 1.34 0.77
Peso estdbmago, g 8.40 8.77 0,26 0.44
Peso intestino delgado, g 4343  42.53 1,72 0.74
Peso intestino grosso, g 1448  16.87 0,69 0.04

ALT: fémeas tratadas uma vez ao dia com 20 mg de altrenogest de D6 a D1 da lactacdo; o desmame foi considerado
como D0. CON: fémeas sem tratamento com altrenogest. TRATAMENTO: com ou sem suplementacio de

altrenogest.
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Figura 10. Relagdo cerebro:figado entre os leitdes natimortos nas diferentes faixas de peso

correlagdo alta e significativa entre peso ao nascer e relacao peso cérebro:figado

6. DISCUSSAO

O desempenho reprodutivo ¢ um fator muito importante de bem-estar ¢ econdomico na

suinocultura. Melhorar o desempenho reprodutivo, portanto, aumenta a eficiéncia economica

da producgdo de suinos (WANG et al., 2018). Embora estudos tenham sido desenvolvidos
considerando as fases de gestacdo (GAGGINI et al., 2013; MURO et al., 2018) e lactagao
(LOPES et al., 2017; GIANLLUPI et al., 2021), o tratamento com altrenogest apresenta

resultados contraditérios na literatura. Van Leeuwen et al. (2011) observaram diminui¢do das
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taxas de parto apds o tratamento com altrenogest pds-desmame por menos de oito dias em
porcas com foliculos maiores ao desmame. Lopes et al. (2017) encontraram maior tamanho de
leitegada apds tratamento na lactagdo, enquanto Werlang et al. (2011) verificaram reducao no
tamanho da leitegada e a taxa de parto.

Os dados do nosso estudo demonstram que o tratamento de curta duragdo com altrenogest
durante o final da lactacdo teve resultados semelhantes sobre o desempenho reprodutivo de
primiparas. Este achado ¢ consistente com estudo de Gianluppi et al. (2021) onde também nao
houve diferenca entre os grupos para total de nascidos, nascidos vivos, peso ao nascer, taxa de
parto, anestro e prenhez. Entretanto, contradiz outros estudo em que marras e porcas primiparas
tratadas com ALT tiveram leitegadas maiores do que as ndo tratadas, no pds desmame (BOYER
e ALMOND, 2014), na lactagao (LOPES et al., 2017). As evidentes diferencas nos efeitos do
tratamento com altrenogest podem estar relacionadas a diferentes ordens de parigdo, duragao
de tratamento, diferencas no tamanho do foliculo no inicio do tratamento ou alteragdes na
dinamica folicular durante o tratamento (VAN LEEUWEN et al., 2015).

A funcao lutea abaixo do ideal tem sido sugerida como causa de infertilidade e estudos em
suinos sugerem que as alteragdes na producao de progesterona no inicio da gestagao modulam
os efeitos nutricionais na fertilidade subsequente (FOXCROF et al. 1997; BURNS et al., 1997).
Os niveis de progesterona sérica nos dias -1, 3d e desmama, foi semelhante entre os grupos,
esse resultado era esperado devido ao anestro lactacional que ocorre com as fémeas suinas nesse
periodo. Entretanto foi observado uma ascensdo mais rapida na concentragdo plasmatica de
progesterona apds o estro, esse aumento foi significativo a 72h, sendo maior em fémeas do
grupo tratado com altrenogest em relagdo ao controle. Tal resultado pode ser explicado pela
melhoria na qualidade dos foliculos ovulados, o que consequentemente resultaria em corpos
luteos de melhor qualidade e aumento na producao de progesterona. Esses achados corroboram
com os encontrados por Van de Bread (2000) em que a concentracao média de progesterona
entre 24 e 250 h apds o pico de LH foi positivamente correlacionada a sobrevivéncia
embrionaria e com Almeida et al. (2000) que encontraram relacdo de mortalidade embrionéria
e baixos niveis de progesterona 48 ¢ 72h apos o final estro. Entretanto, dentro dos limites
alcancados por esta revisdo, nao se teve conhecimento de outros modelos experimentais
semelhantes na lactagdo que avaliaram os niveis de progesterona plasmatica no pos estro.

O baixo peso ao nascimento esta relacionado a altas taxas de mortalidade neonatal
(AZZAM et al., 1993; LOPES et al., 2017). No presente estudo, os resultados mostram que
houve uma reducao no nimero de leitdes nascidos na faixa de 600- 800g no grupo tratamento

em relacdo ao grupo controle. Esse efeito foi mais evidenciado nos machos indicando um
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dismorfismo sexual, um trabalho de Reis et. al. 2020 demonstrou que os fetos machos
demandam de maior aporte nutricional para o pleno desenvolvimento e sdo mais susceptiveis a
mortalidade em gestacdes que apresentam RIUC. Nossos achados indicam que o altrenogest
favoreceu o desenvolvimento dos machos e pode ser usado para reduzir o nimero de nascidos
na faixa de peso de 600 a 800, que ¢ critica para a sobrevivéncia do leitdo. Outros estudos
desenvolvidos durante a lactagdo utilizando a mesma dose 20 mg, mas periodos de tratamento
distintos; seja 6 dias, terminando 2 dias antes do desmame (LOPES et al., 2017) ou tratadas nos
ultimos sete dias de lactacdo (GIANLLUPI et al., 2021), ndo foram avaliaram parametros
semelhantes.

A restri¢do intrauterina de crescimento afeta negativamente o crescimento pds-natal (WU
etal.,2017), o que representa um grande problema para os sistemas de producao de suinos. Os
resultados do presente estudo demonstraram a correlagdao alta e significativa entre peso ao
nascer e relagdo peso cérebro:figado dos natimortos, sugerindo que leitdes com baixo peso ao
nascer seriam mais acometidos pela RIUC. Assim sendo, como a suplementagao de altrenogest
reduz a incidéncia de leitdes nascidos na faixa de 600 a 800 g, nossos dados sugerem, de
maneira inédita e indireta, que o tratamento com altrenogest minimiza a incidéncia de RIUC,

pois reduz o nascimento de leitdes nessa faixa de peso.

7. CONSIDERACOES FINAIS

Tomados em conjunto, os presentes resultados sugerem beneficios da suplementacao de
altrenogest em um tratamento de curta duragao durante 6 dias na ultima semana de lactagdo.
Tais beneficios sdo demonstrados por meio da redugdo na propor¢do de leitdes com restri¢cao
intrauterina de crescimento, o que certamente poderia aumentar sobremaneira a producao de
animais mais viaveis e com desempenho pos-natal adequado, minimizando perdas financeiras
para o produtor.

7.1. Perspectivas

Para estudos futuros um subgrupo de fémeas primiparas (controle e tratadas) foram
eutanasiadas no momento da deteccdo do estro para coleta de ovarios, utero e tubas uterinas.
Serdo feitas andlises macroscopicas e histomorfométricas para melhor elucidar o efeito da

suplementagdo do altrenogest sobre essas estruturas.
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9. ANEXOS

Anexo 1. Certificado do protocolo CEUA da Universidade Federal de Minas Gerais.
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