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RESUMO GERAL

O efeito do bST foi avaliado em duas unidades experimentais, nas doses 0, 250 ou 500 mg,
iniciados aos 40 ou 63 dias, a intervalos de 14 dias em vacas Holandés-Gir na unidade
experimental 1 e a intervalos de 12 ou 14 dias em vacas % e 7/8 Holandés-Gir na unidade
experimental 2 até 250 dias de lactacdo, sobre a producdo e composi¢do do leite, 0 peso vivo e
0 escore de condicéo corporal, os parametros reprodutivos, a CCS e a incidéncia de mastite. O
experimento foi conduzido em delineamento de blocos ao acaso contendo 20 animais por
grupo, em arranjo fatorial 2 x 2 (duas doses, duas épocas de inicio da aplicacdo) na unidade
experimental 1 e em arranjo fatorial 2 x 2 x 2 (duas doses, duas épocas de inicio da aplicacdo
e dois intervalos de aplicacdo) na unidade experimental 2, ambos com um tratamento
adicional, o grupo controle. Foram selecionadas 280 vacas, 100 vacas (15 primiparas e 85
multiparas) F1 Holandés-Gir e 180 vacas (63 primiparas e 117 multiparas) % e 7/8 Holandés-
Gir no periodo de junho a dezembro de 2008, blocadas por data de parto, totalizando 20
blocos e distribuidas aos tratamentos de acordo com a unidade experimental. Unidade
experimental 1: (dose de bST/dias em lactacdo ao inicio do experimento): 250/40; 250/63;
500/40; 500/63; Controle (sem aplicacdo de bST). Unidade experimental 2: (dose de bST/dias
em lactacdo ao inicio do experimento/intervalo de aplicacdo): 250/40/14; 250/40/12;
250/63/14; 250/63/12; 500/40/14; 500/40/12; 500/63/14; 500/63/12; Controle (sem aplicacéo
de bST). Os animais foram mantidos em sistema de pastejo rotacionado no periodo chuvoso e
confinamento no periodo seco, e em ambos o0s periodos receberam suplementacdo
concentrada. A producdo de leite foi avaliada duas vezes por semana e a composicao do leite
avaliada quinzenalmente. O peso e o escore de condicdo corporal (ECC) foram avaliados no
inicio do tratamento e a cada 30 dias até o final do periodo experimental. Os casos de mastite
e 0s dados relacionados ao desempenho reprodutivo foram reportados diariamente. Em
animais F1 Holandés-Gir o tratamento com bST (250 e 500 mg) aumentou a producdo de
leite, LCG 3,5% e LCE somente até os 130 dias de lactagdo (P<0,05). N&o houve diferenca na
producédo de leite, LCG 3,5% e LCE entre animais tratados com 250 e 500 mg de bST
(P>0,05). Foi observado incremento médio de 2,0 e 1,8 kg de leite por vaca/dia,
correspondendo a 14,5 e 12,9 % de aumento médio na producdo de leite, respectivamente para
as doses 250 e 500 mg quando considerado os 250 dias de lactagdo. Em animais % e 7/8
Holandés-Gir o tratamento com 500 mg de bST aumentou a producéo de leite, LCG 3,5% e



LCE até os 220 dias de lactagao (P<0,05). Nao foi observado aumento na producao de leite,
LCG 3,5% e LCE (P>0,050) para os animais tratados com 250 mg de bST. Para a dose de 500
mg foi verificado incremento médio de 1,4 kg de leite por vaca/dia, correspondendo a 7,3 %
de aumento meédio na producéo de leite. Em ambas unidades experimentais o tratamento com
bST n&o alterou a composigéo do leite, a CCS, o peso e 0 ECC com relacdo ao grupo controle
e ndo houve diferenca nos parametros citados entre os grupos tratados com bST (P>0,05).
Houve aumento na producdo (kg) gordura, proteina, lactose e solidos totais de animais
tratados com bST em relagdo ao grupo controle (P<0,05). Em animais F1 Holandés-Gir foi
verificado interacdo entre as varidveis dose X inicio de aplicacdo para producdo de leite, LCG
3,5%, LCE, gordura, proteina, lactose e solidos totais (P<0,05), onde melhor desempenho
produtivo ocorreu com a utilizacdo da dose de 250 mg iniciada aos 40 dias de lactacdo e a
dose de 500 mg iniciada aos 63 dias de lactacdo, respectivamente 16,5 e 16,2 kg para
producdo de leite. Em animais % e 7/8 Holandés-Gir houve interacdo entre as variaveis dose X
intervalo de aplicagdo (P<0,05) para producdo de leite, LCG 3,5%, LCE, gordura, proteina,
lactose e solidos totais, com melhor desempenho produtivo observado para a utilizacdo da
dose de 500 mg tanto a intervalos de 12 ou 14 dias (20,8 e 21,7 kg de leite, respectivamente) e
a dose de 250 mg somente quando aplicada a intervalos de 12 dias (20,4 kg de leite). N&o
houve diferenca na incidéncia de mastite entre vacas tratadas e néo tratadas com bST (P>0,05)
em ambas unidades experimentais, no entanto, na unidade experimental 2 foi observado entre
vacas tratadas, efeito da interacdo dose x inicio de aplicacdo, com aumento na incidéncia de
mastite (P<0,05) para as vacas tratadas com 500 mg de bST iniciado aos 40 dias de lactagédo
(43,6%), comparado a vacas recebendo 250 mg (20,5%) iniciado o tratamento no mesmo
periodo. Com relagdo aos parametros reprodutivos houve diferenca no comportamento de
resposta ao bST entre as duas unidades experimentais. Com relacéo a unidade experimental 1,
ndo houve diferenca em parametros como dias em aberto, nimero de servicos por concepcao,
intervalo parto primeiro servico e taxa de concepc¢ao ao primeiro servico entre vacas tratadas e
ndo tratadas com bST (P>0,05). No entanto, na unidade experimental 2 foi observado
aumento no namero de dias em aberto e nimero de servigos por concepcdo em vacas tratadas
com 500 mg de bST, comparado ao grupo controle e as vacas recebendo 250 mg de bST
(P<0,05), sem alteragdes na taxa de concepgao ao primeiro servico entre vacas tratadas e nao

tratadas com bST (P>0,05) e entre vacas tratadas com 250 ou 500 mg de bST (P>0,05).

Palavras chave: producéo de leite, composicédo do leite, reproducéo, CCS, Holandés-Gir



ABSTRACT

The bST effect was evaluated in two experimental units at doses of 0, 250 or 500 mg starting
at 40 or 63 days in milk (DIM), injected every 14 days in F1 Holstein-Gir cows, in
experimental unit 1, and injected every 12 or 14 days in % and 7/8 Holstein-Gir cow, in
experimental unit 2, until 250 days in milk (DIM), on milk yield and composition, body
weight and body condition score (BCS), reproductive parameters, SCC and mastitis. The trial
was conducted in a randomized block design with 20 animals by group in a 2 x 2 factorial
arrangement (two doses, two starting DIM) in experimental unit 1 and 2 x 2 x 2 factorial
arrangement (two doses, two starting DIM and two injected intervals) in experimental unit 2,
both with an additional treatment control group. Two hundred eighty cows, 100 (15
primiparas and 85 multiparas) F1 Holstein-Gir and 180 (63 primiparous and 117 multiparous)
% and 7/8 Holstein-Gir were blocked by calving date, during the period of June to December
2008, totaling 20 blocks and assigned to treatments according to experimental unit.
Experimental unit 1: (bST dose mg/DIM to treatment starting) 250/40; 250/63; 500/40;
500/63; Control — (no bST). Experimental unit 2: (bST dose mg/DIM to treatment starting/
injected interval): 250/40/14; 250/40/12; 250/63/14; 250/63/12; 500/40/14; 500/40/12;
500/63/14; 500/63/12; Control — (no bST). Cows were kept in rotational grazing system
during the rainy season and in confinement during the drought, and in both periods were
supplemented with a concentrate mixture according to milk yield. Milk yield was recorded
twice a week and milk composition recorded biweekly. Body weight and BCS were recorded
at the beginning of the trial and every 30 days until the end. Mastitis cases and reproductive
performance were measured. In F1 Holstein-Gir cows the bST 250 and 500 mg increased milk
yield, FCM 3,5% and ECM only until 130 DIM (P<0.05). There is no difference in milk
production, FCM 3,5% and ECM between bST 250 or 500 mg treated cows (P>0,05). An
average increased of 2.0 and 1.8 kg of milk per cow/day, corresponding to 14.5 and 12.9%
was observed, respectively, for the 250 and 500 mg dose, considering 250 DIM. However, in
% and 7/8 Holstein-Gir cows the bST 250 mg did not increased milk yield, FCM 3.5% and
ECM (P>0.05).The bST 500 mg increased milk yield, FCM 3.5% and ECM until 220 DIM
(P<0.05). An average increased of 1.4 kg of milk per cow/day, corresponding to 7.3%
increase in milk yield was observed for the 500 mg dose. In both experimental units,
treatment with bST did not affect milk composition, SCC, body weight and BCS and no

difference was observed between the bST-treated groups (P>0.05). The production of fat,



protein, lactose and total solids (kg/d) increased in the bST-treated animals compared to the
control group (P<0.05). In F1 Holstein-Gir cows there was an interaction between dose x
starting DIM on milk yield, FCM 3,5%, ECM, fat, protein, lactose and total solids (P<0.05).
The use of 250 mg dose starting at 40 DIM or 500 mg dose starting at 63 DIM resulted in
better lactation performance, respectively, 16.5 e 16.2 for milk yield. However, in % and 7/8
Holstein-Gir cows there was a interaction between dose x injected interval on milk yield,
FCM 3.5%, ECM, fat, protein, lactose, and total solids (P<0.05), with better productive
performance for bST 500 mg dose injected either 12 or 14 days interval (20.8 and 21.7 kg of
milk yield, respectively), and bST 250 mg only injected with 12 days interval (20.4 kg of
milk). There was no difference on mastitis incidence, between cows treated and not treated
with bST (P>0.05) in both experimental units, however, the interaction between dose X
starting DIM was detected for bST treated cows (P<0.05) in experimental unit 2, with higher
mastitis incidence for cows starting at 40 DIM treated with 500 mg of bST (43,6%) than for
cows receiving 250 mg bST (20,5%) starting at same period. Relative to reproductive
parameters, there was a difference on bST response behavior between the experimental units.
Related to experimental unit 1, there were no differences on days open, services per
conception, days from calving to first service and conception rate to first service, between
cows treated and not treated with bST and between treated cows (P>0.05). However, in
experimental unit 2, days open and services per conception was higher in cows treated with
500 mg of bST compared to control group and cows receiving 250 mg of bST (P<0.05), but
there was no difference on conception rate to first service between cows treated and not
treated with bST (P>0.05) and between cows treated with bST 250 or 500 mg (P>0,05).

Key words: milk yield, Milk composition, reproduction, SCC, Holstein-Gir
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CAPITULO 1

1.  INTRODUCAO

O aumento da eficiéncia produtiva e maior retorno econdmico sao as principais metas dos
sistemas de producdo de leite. Atender a demanda de alimentos sera também um grande
desafio nos préximos 40 anos, devido a estimativa que a populagdo mundial va duplicar em
tamanho. Para atender estas expectativas € necessario o desenvolvimento de tecnologias que
aumentem a eficiéncia de producdo de alimentos. A somatotropina bovina recombinante
(bST) é uma das principais biotecnologias difundidas e utilizadas em todo 0 mundo, devido a
sua comprovada capacidade em promover aumentos significativos na producéo de leite, por
meio principalmente da modificacdo na particdo de nutrientes entre os tecidos. Seu uso
aumenta a eficiéncia produtiva de vacas leiteiras e por consequéncia promove maior retorno

econdmico, sem efeitos adversos a saude animal ou humana.

Existem inGmeras pesquisas sobre o uso do bST em animais de origem taurina,
principalmente da raca Holandés. Dessas pesquisas, foram geradas as recomendacdes atuais
para utilizacdo do bST em animais de diferentes composicdes genéticas em todo o mundo.
Entretanto ndo h& conhecimento satisfatdrio sobre a resposta produtiva ao bST em rebanhos
mesti¢cos Holandés-Zebu. Foram verificados na literatura apenas cinco trabalhos, avaliando a
resposta produtiva a tratamentos com dosagens inferiores a 500 mg de somatotropina em
animais mesticos e apenas um destes trabalhos avaliou a resposta produtiva quando o
tratamento se iniciou mais cedo na lactacdo. Os resultados de quatro destes trabalhos
indicaram que a dose inferior a 500 mg de somatotropina, recomendada para animais Bos

taurus foi étima para animais de cruzamentos Bos taurus x Bos indicus.

A literatura vigente, bem como a orientacdo dos laboratorios que comercializam o produto no
Brasil é de que o tratamento seja iniciado na 92 semana da lactacéo, ou seja, 63 dias pds-parto,
com a utilizacdo da dose de 500 mg, a intervalos de 14 dias entre aplicacfes. Porém as
praticas da utilizagdo de 250 mg ou a chamada “meia dose”, bem como o inicio da aplicagdo
anterior aos 63 dias de lactacdo e a reducgédo do intervalo de aplicacdo para 12 dias sdo cada
vez mais utilizadas nas fazendas leiteiras. Estas praticas podem comprometer a resposta

econémica ao uso do bST, uma vez que ndo ha resposta produtiva quando o animal esta em
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balanco energético negativo, o0 que pode ocorrer no inicio da lactagdo. Segundo observacgdes
de campo, utilizando o intervalo de 12 dias entre aplicacGes observa-se menor flutuacdo na
producdo de leite e aumento de producdo. Porém, ndo existe comprovacao cientifica sobre a
viabilidade da utilizacdo de intervalos menores que 14 dias entre aplica¢des. Devido a rapida
difusdo destas praticas e a escassez ou auséncia de literatura cientifica avaliando os fatores ja
citados, acredita-se que informac6es desta natureza geradas por pesquisa cientifica, permitirdo

0 ajuste na recomendacdo de utilizacdo das praticas citadas.

O Brasil ¢ o quarto produtor mundial de leite (IBGE, 2012) possuindo um dos maiores
rebanhos do mundo, composto por 74% de vacas mesticas com producdo média de 1.100
kg/lactacdo (FAEMG, 2006). Em razdo da baixa produtividade, ha grande potencial para
aumento da producéo de leite nacional, dentre outras medidas, a partir da utilizacdo do bST,
tecnologia ainda em processo de difusdo no pais. Para isso, torna-se necessario melhor
conhecimento da sua resposta em animais mesticos Holandés-Zebu, o que estabelecera
diretrizes seguras quanto a sua utilizacdo, auxiliando o produtor em sua busca de eficiéncia,
reducdo de custos e manutencdo da saude animal, contribuindo assim para a difusdo

consciente dessa tecnologia.

O objetivo deste trabalho foi avaliar a resposta produtiva ao tratamento com as doses 0, 250 e
500 mg de bST, iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacéo, a intervalos de aplicacdo de 12 ou 14
dias em animais de cruzamento Bos taurus x Bos indicus em condi¢cdes comerciais. No
primeiro estudo foi avaliado o desempenho de vacas % sangue Holandés-Gir submetidas ao
tratamento com as doses de 0, 250 e 500 mg de bST, iniciados aos 40 ou 63 dias de lactacédo a
intervalos de 14 dias de aplicacdo, até 250 dias de lactacdo. No segundo estudo foi avaliado o
desempenho de vacas % e 7/8 Holandés-Gir submetidas ao tratamento com as doses de 0, 250
e 500 mg de bST, iniciados aos 40 ou 63 dias de lactacdo a intervalos de 12 ou 14 dias de

aplicacdo, até 250 dias de lactacéo.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1  Somatotropina bovina

A somatotropina (ST) € um hormonio protéico sintetizado e secretado naturalmente pela
glandula pituitaria anterior (Etherton e Bauman, 1998). E o principal hormdnio responsavel
pela regulagdo do crescimento em humanos e outros animais, bem como a estimulacio da
producdo de leite e melhoria da eficiéncia produtiva, além dos efeitos relacionados a
reproducdo (Etherton, 1994). A somatotropina foi primeiramente caracterizada em 1920,
guando cientistas observaram o efeito de promoc¢édo do crescimento em ratos tratados com o
extrato bruto da hipdfise bovina. Este fator passou a ser denominado somatotropina,
derivagdo do grego que significa “tecido crescimento”, ou conhecido também como
horménio do crescimento (GH) (Bauman, 1992). Um pouco mais tarde cientistas
descobriram que este extrato da hipofise também afetava a lactacdo em ratas. Além do
crescimento, lactacdo e reproducdo, a ST apresenta papéis importantes e diversos
biologicamente, afetando o metabolismo de todas as classes de nutrientes (Bauman, 1992;
Etherton, 1994).

A secrecdo de somatotropina € regulada por dois peptideos hipotalamicos, fator de liberacao
de somatotropina (GRF) e somatostatina, que agem, estimulando ou inibindo
respectivamente, a liberacdo de ST pela hipdfise (Etherton e Bauman, 1998). Ha evidéncias,
de um terceiro hormdnio responsavel por estimular a liberacdo de ST utilizando um caminho
de traducdo distinto de GRF (Smith et al., 1997). A producéo destes fatores hipotalamicos é
controlada por neurotransmissores e por feedback negativo, de ambos ST e o fator de
crescimento semelhante a insulina (IGF-1) (Daughaday, 1985; Gluckman et al., 1987).
Flutuacdes nas concentracfes sanguineas de glucagon, insulina, IGF e estrogeno, bem como
estresse e o inicio do sono tem sido reportados como estimulos fisiologicos para a liberacéo

de ST, embora o fator sono parega estar restrito somente a primatas (Gluckman et al., 1987).

A molécula de somatotropina contém 191 aminoacidos, e as diferentes combinacfes dos
aminoéacidos que compdem a estrutura somatotropica, € que a diferencia entre as espécies

(Bauman, 1992; Etherton e Bauman, 1998). A somatotropina é referenciada na literatura
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como “espécie-especifica”, o que significa que ha diferenca na habilidade da molécula de
uma espécie desencadear efeitos biologicos na outra espécie. No entanto, a molécula de
somatotropina bovina por se diferir da ovina na posicdo de apenas um aminoacido, é
biologicamente ativa em ovinos, fazendo que o horménio seja melhor definido “espécie-
limitado” (Bauman, 1992). Para que haja efeito bioldgico, o horménio protéico precisa se
ligar a um receptor especifico localizado na superficie celular, para ativacao da adenilciclase
e outras enzimas. A sequéncia de aminoacidos da molécula de somatotropina produz uma
forma tridimensional Unica, e esta forma determina se a proteina sera habil a se ligar aos
receptores dos tecidos e promover resposta biolégica (Bauman, 1992). Existe também alto
grau de similaridade na sequéncia de aminoacidos (~90%) entre a somatotropina bovina e a
somatotropina suina (pST) (Bauman e Vernon, 1993). Em contraste, a sequéncia de
aminoacidos de ambas, somatotropina bovina e pST sdo consideravelmente diferentes da
somatotropina humana (hST) (~35% dos aminoécidos em hST difere da somatotropina
bovina e pST). Em razdo desta diferenca a somatotropina bovina e pST ndo apresentam efeito
biolégico em humanos, consistente com a afinidade de ligacdo destas moléculas aos
receptores de hST, de magnitude vérias vezes menor que a da molécula de hST (Etherton e
Bauman, 1998).

A molécula de somatotropina bovina apresenta quatro variaces, em razdo da combinacdo de
dois amino&cidos terminais (alanina e fenilalanina) e de dois aminoacidos na posicdo 127
(leucina ou valina) (Bauman, 1992; Etherton e Bauman, 1998). A frequéncia destes genes
alelos difere entre racas leiteiras (Lucy et al., 1993). Ha indicacdo de que haja diferenca na
poténcia, entre as varia¢es da molécula de somatotropina. Embora o nimero de estudos seja
limitado, resultados indicam que o tratamento com a varia¢do valina-127 promove aumento
maior nas concentracdes de somatotropina circulante e producdo de leite que a variacdo
leucina-127 (Eppard et al.,, 1992; Eppard et al.,, 1993). Tipicamente a producdo de
somatotropina bovina pela pituitaria envolve quantidades similares de moléculas contendo
190 ou 191 aminodcidos, e cerca de 2/3 do total de moléculas produzidas apresenta leucina na
posicdo 126 (Bauman, 1992).

A concentracdo sanguinea de ST nos bovinos varia de 10 a 15 ng/ml nos primeiros meses de
vida, decrescendo para 2 a 8 ng/ml durante a fase pré-puberal, atingindo picos de 15 a 18
ng/ml proximo a puberdade e estabilizando-se na faixa de 5 a 10 ng/ml no animal adulto

(Burton et al., 1994). A concentracdo de somatotropina circulante enddgena aumenta de
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forma aguda no pré-parto imediato (Bell, 1995). A concentracdo sanguinea de somatotropina
se eleva durante periodos de deficiéncia nutricional em varias espécies, inclusive nos bovinos
(Breier et al., 1986).

A meia vida da ST € cerca de 20 a 25 minutos (Daughaday, 1985). O jejum aumenta a meia
vida da ST, reduzindo o seu turnover e clearance metabdlico, o que pode estar relacionado ao
fato de que, com o progresso da lactacdo a concentragdo de ST bovina diminui (Vasilatos e
Wangness, 1981), possivelmente refletindo a mudanga no status nutricional. Quando vacas
recebem injecBes diérias de ST, ha aumento de duas a dez vezes na concentracdo total
plasmatica de ST (Schams et al., 1989). Ha evidéncia de que a secrecdo enddgena de ST
decline em resposta a injecdes de somatotropina bovina recombinante (bST) (De Boer e
Kenelly, 1989), este fato pode estar relacionado ao aumento de IGF-1 em resposta a
administracdo de bST. A concentracdo plasmaticas de ST atinge a normalidade rapidamente
apos o término de tratamento com bST, sugerindo que a inibicdo da ST enddgena em razdo do

tratamento com bST nédo € permanente (Schams et al., 1989).

2.2 Somatotropina bovina recombinante

Segundo Bauman et al., (1985) os cientistas russos Azimov e Krouse em 1937, utilizando
mais de 2000 vacas, foram os primeiros a demonstrar que injecOes de extrato bruto da
glandula pituitaria produziam aumento de curta duracdo na producdo de leite. Logo apds,
como parte de esfor¢cos para aumentar a producdo de alimento durante a Il Guerra Mundial, 0s
cientistas britanicos Folley, Young e colaboradores promoveram uma série de estudos
avaliando os efeitos do ST na producdo de leite de vacas e cabras. Embora tenha sido
observado aumento na produgédo de leite em vacas tratadas, concluiu-se que a quantidade
disponivel de tecido da pituitaria anterior, obtido de abatedouros, seria insuficiente para
permitir aumento substancial no fornecimento de leite para o pais (Bauman et al., 1985).
Desta forma, limitagcBes no fornecimento de ST e nas técnicas de purificacdo resultaram em
progresso relativamente lento na exploracdo dos mecanismos pelos quais a ST alterava a

producdo de leite e 0 potencial para a aplicagdo comercial.

A partir dos estudos iniciais uma gama de pesquisas foi realizada, porem grandes avancos
ocorreram a partir da década de 80, com o advento da técnica do DNA recombinante que,

permitiu a reproducdo em escala da molécula de somatotropina, possibilitando estudos
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maiores e de longa duracdo, bem como a producdo comercial. A partir deste evento, a
quantidade de pesquisas com bST aumentou exponencialmente envolvendo cientistas de todo
0 mundo (Bauman, 1992; Etherton e Bauman, 1998).

A técnica do DNA recombinante permite duplicar moléculas naturais de proteinas com alta
precisdo. Essencialmente, a tecnologia envolve a clonagem do gene responsavel pela sintese
de somatotropina em DNA de plasmideo de uma cepa laboratorial de E. coli. Desta forma a
bactéria passa a ter em seu interior um fragmento de DNA bovino que sera replicado quando
0 organismo se multiplicar. Ap6s o processo de multiplicacdo, a bactéria é destruida e a
molécula de somatotropina bovina recombinante é extraida e purificada, sendo incorporada a
uma formulacdo injetavel (Akers, 2002; Bauman et al., 1985). O bST é um dos primeiros

produtos da biotecnologia aplicados a agropecuéaria (Bauman, 1999).

A somatotropina bovina recombinante é idéntica a produzida pela glandula pituitaria nos
primeiros 190 aminoacidos, no entanto apresenta 0 aminoacido metionina em substituicdo ao
aminoacido alanina na por¢cdo amino-terminal (Akers, 2002). Contudo, bioldgica e
estruturalmente, a acdo é idéntica a somatotropina bovina hipofisaria, ndo alterando a
atividade biologica da molécula em vacas de leite ou a auséncia de atividade da molécula em
humanos, uma vez que a forma tridimensional da parte ativa da molécula ndo sofre mudanca
(Bauman, 1992). A poténcia do bST é similar a da ST derivada da glandula pituitaria, e estas
moléculas compartilham propriedades biofisicas, bioquimicas, imunolégicas e bioldgicas
(Akers, 2002; Bauman et al., 1985).

A producdo em larga escala da molécula de somatotropina levou a grande avango no
conhecimento relativo a biologia da lactacdo. Pois, permitiu a um grande nimero de
pesquisadores explorarem adequadamente todo o potencial de aumento na producdo de leite
de vacas leiteiras, bem como compreender os mecanismos fisiol6gicos que suscitam tais

respostas (Bauman, 1999).

Chalupa e Galligan (1989) relataram que o bST produz duas modificagcbes na curva de
lactacdo: aumento imediato na produgdo (mudanga na posigcdo vertical) e aumento na
persisténcia da lactagdo, evitando a diminuigdo acentuada da producéo apds o pico. Respostas
em aumento na producédo de leite da ordem de 10 a 15% sdo mais comumente encontradas

embora, respostas de até 40% ja tenham sido citadas (Bauman, 1992; Chilliard, 1988;
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Etherton e Bauman, 1998). Essa grande variacdo pode ser atribuida a fatores como: dose de
horménio utilizada, modo de administracéo, qualidade da dieta, estadio de lactacdo, ordem de
parto e manejo (Mattos, 1990). A qualidade do manejo é o fator de maior importancia
afetando a magnitude da resposta em producéo de leite ao uso do bST (Bauman, 1992; Peel e
Bauman, 1987).

Em adicdo ao aumento na producdo de leite, 0 bST promove aumento na eficiéncia de
producéo, por aumentar a producdo de leite ou carne, por unidade de alimento consumido
(Etherton e Bauman, 1998), tornando-a uma das principais biotecnologias difundidas e
utilizadas em todo o mundo. A melhor eficiéncia bruta de utilizacdo dos alimentos para
producdo de leite durante o tratamento com a somatotropina se deve a diluicdo dos custos de
mantenca (Bauman et al., 1985; Chalupa e Galligan, 1989). Estudos de bioenergética
demonstraram que os requerimentos de energia para mantenca e a eficiéncia parcial da sintese
de leite a partir de nutrientes absorvidos ndo foram alterados em vacas tratadas com bST
(Tyrrel et al., 1988).

A producdo de bST em larga escala, permitiu a comercializagdo do produto e, em novembro
de 1993 o US Food and Drug Administration (FDA) aprovou a utilizacdo do bST em escala
comercial, ap6s inumeras pesquisas envolvendo associacbes medicas e a comunidade
cientifica, atestando a eficécia e seguranca do produto. Logo em seguida, em 1994, cerca de
15 paises, dentre eles o Brasil, também aprovaram a comercializacdo do bST. Desde entéo
varias discussdes tem sido geradas, positivas e negativas, entre produtores, consumidores e 0

meio académico (Bauman, 1999).

No Brasil, estdo disponiveis dois produtos comerciais de somatotropina de liberacdo lenta,
Boostin® 500 mg — MSD Salde Animal e o Lactotropin® - Elanco, sendo a principal
diferenga entre os dois produtos relacionada ao veiculo utilizado: lecitina e vitamina E e,
monoestearato de aluminio, respectivamente para os produtos Boostin® e Lactotropin®. Os
diferentes veiculos, parecem influenciar na velocidade de liberagdo da molécula de
somatotropina. Almeida e Viechnieski (2011) observaram aumento maior na producdo de
leite, na primeira metade do ciclo de 14 dias de aplicacdo, em animais tratados com Boostin®
se comparado ao Lactotropin, sugerindo liberagdo mais rapida da molécula de somatotropina

no primeiro produto.
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2.3  Mecanismo de acao

No final da década de 1970, dois grupos de pesquisadores Hart e Bines do National Institute
for Research in Dairyng na Inglaterra, e Bauman e colaboradores da Universidade de Cornell
nos EUA, concluiram que a base fisiologica para o aumento de eficiéncia das vacas
geneticamente superiores estava relacionada a diferencas na particdo dos nutrientes
absorvidos (Bauman, 1999). Novos conceitos foram entdo propostos com intuito de explicar a
regulacdo de nutrientes, sugerindo a somatotropina como o principal controlador

homeorrético (Bauman, 1999).

A somatotropina bovina é um hormoénio homeorrético que altera a particdo de nutrientes a
favor da sintese de leite (Bauman, 1992; Bauman e Currie, 1980). O aumento na producdo de
leite observado em vacas tratadas com bST ¢é resultado da coordenacdo de diversos processos
fisiolégicos em uma gama de tecidos, envolvendo o metabolismo de carboidratos, lipideos,
proteinas e minerais. Estas adaptacfes envolvem efeitos diretos em alguns tecidos, e indiretos
mediados por IGF-1 e IGF-II em outros tecidos. Em razdo dos adipécitos e hepatécitos
apresentarem receptores para somatotropina, estas células sdo alvos diretos do horménio. Em
contrapartida, os efeitos na glandula mamaria sdo indiretos e mediados por IGF-1(Bauman,
1999; Bauman e Vernon, 1993).

2.3.1 Eixo somatotrépico

O figado é o sitio priméario de acdo para GH, onde a sua ligacéo a receptores leva a liberacao
de IGF-1 (Figura 1). O IGF-I age como um fator de crescimento sistémico, além de regular a
secrecdo de GH no hipotalamo por feedback negativo (Akers, 2006). S&o também atribuidos a
IGF-1 os efeitos galactopoiéticos de GH na glandula mamaria. O IGF-I1 é também sintetizado

pelo figado, no entanto a sua concentracgéo sistémica € menos afetada por GH (Lucy, 2012).

Embora os receptores para GH (GHR) sejam encontrados na maioria dos tecidos, a maior
concentracdo de GHR estd presente no figado (Lucy et al., 2001; Akers, 2006). Os demais
locais de maior abundancia para GHR séo tecido adiposo, muasculo e 0ssos. Ha pelo menos
trés genes promotores (P1, P2 e P3) que transcrevem trés variacbes de GHR (1A, 1B, 1C,

respectivamente) (Lucy et al., 2001). A Unica localiza¢do para GHR 1A é o figado de adultos.
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Figura 1 — Mecanismos de funcionamento para GH. As setas escuras indicam a primeira hip6tese
do mecanismo de funcionamento de GH, mediante a producdo de IGF-1 no figado (hipétese
somatomedina). As setas pontilhadas indicam a nova hipétese além do primeiro mecanismo, 0s
efeitos diretos de GH, a producéo significativa de IGF-1 local e o papel das proteinas ligadoras de
IGF-1 (IGFBP) no controle das agdes biolégicas de IGF-1, modulando positivamente (+) e
negativamente (-). Fonte: Adaptado de Akers, (2006).

O figado também expressa GHR 1B e 1C, no entanto estas transcri¢fes sdo também
encontradas em tecidos extra-hepaticos. A grande abundancia de GHR 1A e sua alta
eficiéncia de translacdo podem explicar a grande populacéo de receptores GHR no figado e a
capacidade do figado em responder ao GH (Lucy, 2012). O GHR 1A é Unico, porque a sua
expressao € regulada pela nutricdo, desenvolvimento e estado fisioldgico (Lucy et al., 2001).
O receptor GHR 1A decresce aproximadamente dois dias antes do parto em vacas de leite,
permanece baixo até aproximadamente uma semana apds o parto, e lentamente aumenta
durante a segunda semana ap0s o parto (Radcliff et al., 2003). O perfil de IGF-1 do figado é
semelhante a GHR 1A e este fato sugere que a expressdo de IGF-1 depende de GHR. Quando
a concentragdo de IGF-1 diminui ao parto, a concentracdo de GH aumenta em razdo do
feedback negativo a producdo de GH estar diminuido. Esse evento é conhecido como
desacoplamento do eixo somatotrdpico.

O re-acoplamento do eixo com o avanco da lactacdo depende de GHR 1A (Radcliff et al.,
2006). Grandes concentracdes de insulina na lactacdo mais avancada estimulam a expressao
de GHR 1A promovendo o re-acoplamento do eixo (Butler et al., 2003).Todo o metabolismo
animal, em especial a nutricdo e balanco energético, sdo chaves regulatorias da liberagdo de

IGF-1 pelo figado (Lucy, 2012). Quando os animais estdo subalimentados, a populagio de
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GHR declina e ou se torna menos ativa (0 que significa que o sistema GHR segundo
mensageiro, que associa GH e IGF-1 estd comprometido e o eixo € desacoplado). A perda de

GHR leva ao decréscimo na sintese e secrecdo de IGF-1 (Akers, 2006).

Os receptores de GH podem ser classificados como receptores de alta e baixa afinidade, e os
fatores que regulam a concentracdo de receptores nos tecidos parecem afetar somente 0s
receptores de alta afinidade (Waters et al., 1989). Por exemplo, receptores de alta afinidade
sdo cronicamente regulados de forma positiva pelo aumento na concentracdo sanguinea de
GH, embora concentra¢cdes muito altas do hormonio (ex: aplicacdo de uma Unica dose em
concentragdes muito altas) tem sido demonstrado regular os receptores de alta afinidade de

forma negativa (Gluckman e Breier, 1989; Waters et al., 1989).

O tratamento diario de ovelhas com bST, aumentou de forma significativa o numero de
receptores de alta afinidade, sem alteracdo no nimero de receptores de baixa afinidade
(Sauerwein et al., 1991). Os mesmos autores mostraram relacdo positiva dose dependente,
entre o tratamento com bST e capacidade do receptor hepéatico de alta afinidade e a
concentracdo de IGF-1 plasmatica.

Tanto GH e IGF-1 sdo regulados por proteinas ligadoras (GHBP e IGFBP, respectivamente)
que afetam a sua concentragdo livre (ndo-ligada). As IGFBP sdo moléculas encontradas na
circulagdo e também produzidas localmente. Foram identificados cerca de seis tipos de
IGFBPs (1-6) de alta afinidade e nove tipos de baixa afinidade, conhecidas como IGFBPs
related-proteins (rp 1-9), que dependendo das condi¢Ges podem inibir ou potencializar os
efeitos de IGF-1, como; prolongamento da meia vida de IGF-1, transporte, localizacdo das
células alvos, inibicdo devido a competicdo pelo receptor ou pela potencializagdo da resposta,
facilitando a interacdo do IGF-1/receptor. A disponibilidade de IGF-I sisttmico para 0s
tecidos também pode ser regulada pela proteina acid-labile subunit (ALS). As IGFBPs podem
ser metabolizadas pelas IGFBP proteases, que tem como fungdo primaria aumentar o pool de
IGF livre e disponivel (Akers, 2006; Akers e Capuco, 2011; Lucy, 2012).

2.3.2 Integracdo somatotropina/IGF

Ha& varios paradoxos relativos a ST que precisam ser considerados para compreensao dos seus

mecanismos de acdo (Mcguirre e Bauman, 1997). Primeiro, a concentracdo de ST circulante é
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maior em vacas geneticamente superiores com alta producéo de leite; contudo, a ST circulante
é também elevada quando as vacas se encontram em condic¢Bes adversas como subnutricao
crénica ou manejo ruim, no entanto, a producao de leite é baixa. Um segundo paradoxo seria a
relagdo entre a resposta em producdo de leite ao bST e a qualidade do manejo, especialmente
0 status nutricional. Quando o bST é administrado a vacas alimentadas ou manejadas
inadequadamente, uma resposta insignificante ocorre, mas nado sdo observados efeitos
metabolicos adversos. A relacdo entre ST e o sistema IGF parece ser a chave regulatdria, uma
vez que a magnitude das mudancas em IGF-1 circulante e algumas das IGFBPs esta
intimamente relacionada a magnitude da resposta em producdo de leite, em resposta ao

tratamento com bST (Mcguirre e Bauman, 1997).

O status nutricional desempenha papel importante na regulacdo do sistema ST/IGF (Breier,
1999; Mcguirre et al., 1992), o que justifica a variacdo na resposta ao bST. Um modelo

conceitual é apresentado na Figura 2.

Glandula Glandula Glandula
Maméria Mamaria Maméria
Sistema SiStema
IGF IGF

Nutrientes P Nutrientes ? Nutrientes

Tecido
Adiposo

Tecido Tecido
Adiposo Adiposo

@ Balanco negativo>

Figura 2 — Modelo ilustrando os efeitos da ST e a modulag&o nutricional do sistema de ST/IGF.
Efeitos diretos da ST incluem alteracGes na atividade de enzimas chaves e resposta de tecidos a
sinais homeostaticos, como representado pelos sinais de menos e mais no tecido adiposo,
indicando taxas de lipdlise e lipogénese respectivamente. Efeitos indiretos envolvem IGF-1 e suas
proteinas ligadoras no tecido mamaério, sendo estes efeitos também modulados pelo status
nutricional. Fonte: Adaptado de Bauman, 1999.

Quando o status nutricional é severamente comprometido, a concentragcdo basal de IGF-1 é
baixa e a habilidade do bST em aumentar IGF é abolida, ocorrendo resposta insignificante em

producdo de leite ao tratamento com bST. Desta forma, em animais cronicamente mal
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alimentados, os efeitos diretos nos tecidos, como tecido adiposo e figado ocorrem, como por
exemplo, o direcionamento de nutrientes contra a reposicao corporal e a favor da utilizagéo,
mas os efeitos no sistema IGF sdo desacoplados, e o0 uso de nutrientes pela glandula mamaria
ndo é estimulado (Bauman, 1999). Desta forma, estas adaptacdes fornecem nutrientes para a
sobrevivéncia do animal e minimizam o uso de nutrientes para a produgéo de leite (Bauman e
Vernon, 1993).

O pequeno aumento na producdo de leite observado em vacas tratadas com bST no inicio da
lactacdo é consistente com a Figura 2. As vacas leiteiras em inicio de lactacdo estdo
tipicamente em balanco energético negativo (BEN), e 0 uso de suas reservas corporais pode
ser energeticamente equivalente a um terco de sua producdo de leite (Bauman e Vernon,
1993). Durante este periodo, os animais apresentam altas concentracbes de ST enddgena
circulante, no entanto baixas concentra¢cbes basais de IGF-1. Vicini et al. (1991)
demonstraram que o tratamento de curta duracdo com bST em vacas no inicio de lactacdo
ocasionou menores respostas em IGF-I circulante e producédo de leite, que o encontrado em
vacas em lactacdo avancada. Desta forma as acOes diretas de ST nos tecidos, como por
exemplo no tecido adiposo, ocorre no inicio da lactagdo para maximizar o suprimento de
nutrientes para a glandula mamaria, no entanto o sistema GH/IGF-1 é atenuado pelo status

nutricional (Bauman e Vernon, 1993).

Fica evidente que a ST é um importante controlador homeorrético que funciona em uma
ampla variedade de situacdes fisiologicas de animais de alta producdo a animais que sdo
inadequadamente manejados e apresentam baixo desempenho. Sobretudo, a regulagdo
nutricional do sistema ST/IGF parece ser um componente particularmente importante
sinalizando o apropriado uso de nutrientes. Estas respostas coordenadas ao fornecimento de
nutrientes garantem o apropriado uso de nutrientes para as func¢des produtivas, desta forma

ndo comprometendo o bem estar e saude animal (Bauman, 1999).

2.3.3 Metabolismo corporal

Os processos fisiologicos que sdo alterados pela acdo da ST estdo sumarizados na Tabela 1.
As respostas coordenadas dos tecidos envolvem o metabolismo de carboidratos, lipidios,

proteinas e minerais.



Tabela 1. Efeitos fisiologicos da ST e do tratamento com bST durante a lactagao
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Tecido

Processos fisiologicos afetados

Mamario

1 a sintese de leite mantendo composigdo normal
1a captacdo dos nutrientes utilizados para a sintese do leite

1 a atividade por célula secretora
1 a manutengdo das células secretoras
1o fluxo sanguineo proporcional a mudancas na sintese de leite

Figado®

1 as taxas de gliconeogénese
1 a habilidade para a sintese de glicose

| a capacidade da insulina inibir a gliconeogénese

Tecido adiposo

| alipogénese em balango energético positivo

1 a lipolise em balanco energético negativo

| captacdo de glicose e acetato e oxidacdo de glicose

| a habilidade da insulina para estimular a lipogénese

1 a habilidade das catecolaminas em estimular a lip6lise
| os efeitos antilipoliticos da adenosina e prostaglandinas

Muasculo | a captacdo de glicose
Rim 1 a producéo da vitamina 1,25-diidroxicolecalciferol (D3)
Intestino® 1 a absorgdo de célcio, fosforo e outros minerais requeridos para a sintese leite

1 a habilidade da vit. 1,25-D; estimular a liga¢do de calcio as proteinas ligadoras
1 as proteinas ligadoras de Ca

Efeitos sistémicos

| a oxidagdo de glicose

| a resposta da glicose a insulina

1 a oxidagao dos 4cidos graxos néo esterificados em balango energético negativo
| a oxidagdo de amino&cidos (AA) e nitrogénio uréico no sangue

1 IGF-I, IGFBP-3 circulante

| IGFBP-2 circulante

N4o altera as taxas de depuragdo da insulina e glucagon

N&o altera o gasto energético para a mantenca

1 a ingestdo voluntéria para atender as necessidades para a sintese extra de leite
1 o fluxo cardiaco proporcional ao aumento da produgdo de leite

1 a eficiéncia produtiva (leite por unidade de energia ingerida)

1 a circulagdo de IGF-I

1 a resposta imune

| a perda animal (produgdo de fezes e urina/unidade de leite)

Fonte: Bauman e Vernon, 1993; Bauman, 1999; Etherton, 2009. (1 = aumento, | = diminui¢io) Mudangas que
ocorrem no periodo inicial da utilizacdo de bST, quando ajustes metabolicos ocorrem para atender a demanda de
nutrientes para a sintese de leite. Em tratamentos em longo prazo, a ingestdo voluntéria de alimentos aumenta
para atender os requerimentos de nutrientes.

'Demonstrado em vacas ndo lactantes e consistente com o desempenho observado em vacas lactantes.

As adaptacGes no metabolismo sdo de importancia critica no inicio da lactagcdo e durante o

periodo inicial ao tratamento com bST, quando h& aumento na producdo de leite, ndo

acompanhado de aumento na ingestdo de alimento (Bauman, 1992; Bauman e Vernon, 1993).

Em geral, ocorre aumento na captagdo mamaria de todos os precursores do leite, enquanto o

metabolismo de outros tecidos corporais é alterado simultaneamente, desta forma uma grande
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proporcao de nutrientes sao usados para a sintese de leite (Bauman, 1992; Bauman e Vernon,
1993). O mesmo ajuste no metabolismo ocorre em vacas geneticamente superiores, uma vez
que, vacas geneticamente superiores apresentam concentracdes sanguineas de ST maiores que

de vacas geneticamente inferiores (Peel e Bauman, 1987).

As concentracfes plasmaticas da ST aumentam durante o final da gestacdo, apresentam um
pico durante a pari¢do, e se mantém elevadas durante o inicio da lactacdo (Bell, 1995; Tucker,
1985). Estas altas concentracOes estdo relacionadas com a coordenagdo de adaptagdes
metabolicas durante o periodo de transigdo (Lucy et al., 2001).

2.3.4 Metabolismo de carboidratos

A homeostase da glicose demonstra um exemplo classico das respostas coordenadas ocorridas
em resposta a ST nas vacas em lactacdo (Bauman, 1992). A demanda adicional por glicose
representa grande mudanca na vaca em tratamento com bST, particularmente nas primeiras
semanas de tratamento, sendo o mesmo efeito observado em vacas de leite no inicio de

lactacdo (Peel e Bauman, 1987).

A resposta em producdo de leite é imediata e o0 ajuste no consumo voluntério tardio, cerca de
oito a 10 semanas ap0s o inicio do tratamento com bST (Bauman et al., 1988; Bauman, 1999).
Caso nao houvesse balanco entre o suprimento e a retirada de glicose, desordens metabdlicas
como hipoglicemia e cetose poderiam ocorrer. A precisdo desta coordenacdo € demonstrada
pelo fato de que estas desordens metabolicas nunca terem sido reportadas no inicio do

tratamento com bST (Bauman, 1999).

A somatotropina exerce efeitos relacionados ao metabolismo de carboidratos de varios
tecidos. Este fato é de particular importancia para vacas de leite em razdo da glicose ser
originada quase exclusivamente da gliconeogénese hepatica, caracterizando 60 a 85% da
glicose total utilizada pela glandula maméaria (Bauman, 1999). Em vacas tratadas com bST e
ou em estadio inicial de lactacdo sdo observadas mudangas que incluem aumento na taxa de
gliconeogénese hepatica, redugdo na captacdo de glicose muscular e redugdo na oxidagdo de
glicose em todo o corpo. A habilidade da insulina em inibir a sintese de glicose hepatica e
estimular o uso de glicose pelos tecidos periféricos € inibida (Bauman, 1992). Estas mudancas

sdo quantitativamente suficientes para suprir a quantidade extra de glicose requerida para
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sintese de leite (Bauman, 1992; Etherton e Bauman, 1998). Bauman et al. (1988) observaram
diminuicdo significativa na oxidacdo de glicose a CO, de 17,4% no grupo controle para
12,3% e aumento na glicose irreversible loss' de 270 g/d em vacas tratadas com bST; esta
diminuicdo na oxidacdo de glicose pode responder por até 30% da glicose adicional requerida
para a sintese de lactose (Peel e Bauman, 1987).

As taxas de gliconeogénese hepética sdo aumentadas em vacas de leite tratadas com GH
(Knapp, 1992). O propionato produzido a partir da fermenta¢éo ruminal é o substrato primério
para gliconeogénese hepatica em vacas de leite, contabilizando cerca de 50 a 60% da entrada
de glicose total em animais bem alimentados (Greenfield et al., 2000). De acordo com Knapp
et al. (1992) a producdo de glicose a partir do propionato foi 2,3 vezes maior em vacas

tratadas com bST que em vacas recebendo placebo.

A piruvato carboxilase (PC) e fosfoenolpiruvato carboxikinase (PEPCK) sdo enzimas
gliconeogénicas chaves (Greenfield et al., 2000; Velez e Donkin, 2004). Em estudo realizado
por Velez e Donkin (2004) em vacas leiteiras tratadas com bST foi observado aumento da
expressdo do RNA mensageiro (MRNA) para PEPCK, porém ndo foi observada alteracdo na
expressao do mRNA para PC. Neste estudo foram realizados trés aplicacbes de bST, a
intervalos de 14 dias. A administracdo de bST elevou de forma abundante a expressdo de
PEPCK mRNA na terceira aplicacdo, coincidente ao aumento na producdo de leite. N&o foi
observado aumento da ingestdo de alimento, uma vez que este ajuste em resposta ao
tratamento com BST ocorre em média a partir da 8% semana ap6s o inicio da aplicacédo
(Bauman et al., 1988). Portanto, os resultados sugerem que o aumento na atividade da PEPCK
possa representar uma das mudangas na gliconeogénese influenciadas diretamente pelo
tratamento com somatotropina, antecedentes ao aumento de disponibilidade de substrato
(Velez e Donkin, 2004). Estes dados sugerem que o bST aumenta o fluxo de carbono
proveniente de propionato para a gliconeogénese, por meio do aumento da expressdo da
enzima PEPCK.

! Glicose irreversible loss — fluxo de glicose através do pool corporal que nunca retorna e, assim, no estado de
equilibrio, um indicador da producdo de glicose. Foi observado um R? de 0,77 entre a sua producdo e a
secrecdo de lactose no leite (Bauman et al.,1988).
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Aminoécidos também podem ser usados como precursores para a sintese de glicose, no
entanto em razdo da demanda adicional por aminoacidos para atender o aumento na producgédo
de leite, os aminoacidos provavelmente ndo sdo importantes precursores para a
gliconeogénese adicional observada em vacas tratadas com bST (Chalupa e Galligan, 1989).
Knapp et al. (1992) ndo observaram efeito da somatotropina na gliconeogénese & partir de

lactato e aminoacidos.

O tratamento com bST ndo apresentou efeito sobre a concentracdo de glicogénio hepatico de
vacas leiteiras em balancgo energético positivo, embora induziu pequena redugdo nos estoques
de glicogénio de vacas em balanco energético negativo. A reserva hepatica de glicogénio é
muito limitada para sustentar aumento na producéo de glicose pelo figado em vacas de leite
(Etherton e Bauman, 1998).

2.3.5 Metabolismo de Lipideos

O tecido adiposo e o metabolismo de lipideo oferecem o segundo exemplo classico ilustrando
as respostas coordenadas a acdo da ST (Bauman, 1992). Os efeitos da ST no tecido adiposo
sdo diretos, embora a ST estimule a sintese e secrecdo de IGF-1 pelos adipécitos ndo ha

presenca de receptores para IGF-1 nestas células (Bauman, 1999; Bauman e Vernon, 1993).

Na fase inicial da lactacdo, os efeitos de GH no tecido adiposo sdo caracterizados pelo
aumento nas taxas de lipolise e, consequentemente, nas concentracdes de acidos graxos ndo
esterificados (AGNE) no sangue, 0s quais podem ser oxidados no figado ou incorporados
diretamente na gordura do leite (Lucy et al., 2001). Da mesma forma, 0 GH antagoniza a
lipogénese e bloqueia a captacdo de glicose insulina-dependente (Lucy, 2008). O GH atua em
diferentes tecidos de maneira coordenada, mas atua de forma marcante na particdo de

nutrientes entre o tecido adiposo e o metabolismo lipidico (Etherton et al., 1998).

Os efeitos no metabolismo de lipideos em resposta ao tratamento com bST variam de acordo
com o balango energético do animal. Quando o animal esta em balanco energético proximo a
zero ou negativo sdo observados aumento da mobilizacdo das reservas de gordura corporal,
como evidenciado pela elevagdo cronica na concentragdo de AGNE’s, decréscimo no
contetdo de gordura corporal e aumento no conteddo de gordura do leite, caracterizado pelo

aumento de acidos graxos de cadeia longa no leite (Bauman e Vernon, 1993). Sob tais
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condigdes, 0 uso das reservas de gordura corporal é aumentado na mesma proporcéo do BEN
e quantitativamente igual ao aumento da oxidacdo de acidos graxos e secrecdo de acidos
graxos de cadeia longa no leite. Desta forma os AGNE’s passam a ser usados como
combustivel metabdlico, facilitando a reducdo na oxidagdo de glicose por outros tecidos
(Bauman, 1992). Em estado de BEN, as taxas de sintese de gordura no tecido adiposo ja
seriam baixas e relativamente imunes a atenuacdo adicional pelo tratamento com ST. Esta
situacdo é mais comum de ser observada quando o tratamento com bST ocorre na fase inicial

da lactacdo (Bauman e Vernon, 1993).

Em contraste, quando os animais estdo em balanco energético positivo no inicio do tratamento
com bST (quando ha sintese e estocagem de lipideo no tecido adiposo), o maior efeito do bST
seria inibir a lipogénese com pequena mudanca na lipélise, no teor de gordura do leite e na
sua composicdo em acidos graxos (Bauman e Vernon, 1993). No entanto, em razdo do ajuste
no consumo de alimentos ndo ocorrer imediatamente ao aumento da producdo de leite, o
tratamento com bST poderia induzir a um transitério periodo de balanco energético negativo,
levando a pequeno aumento na lipolise. A magnitude da reducdo em lipogénese é em funcédo
da quantidade de energia extra disponivel (Bauman, 1992). Esta situacdo é mais comumente
observada quando o bST ¢é iniciado no meio da lactacdo ou na lactacdo mais avancada. O
decréscimo na utilizacdo de nutrientes para estocagem corporal permite que os nutrientes
sejam redirecionados para outros tecidos para dar suporte ao aumento na sintese de leite. Com
0 uso continuo de bST, o metabolismo lipidico gradualmente se reajusta com o aumento da
ingestdo de alimento, retornando ao balango energético positivo e permitindo a recuperacao
das reservas corporais ao longo da lactacdo, apesar da concentracdo de ST circulante
continuar alta (Bauman, 1992; Bauman e Vernon, 1993; Chilliard, 1988).

O mecanismo pelo qual a somatotropina altera o metabolismo lipidico envolve alteracdes na
habilidade do tecido adiposo em responder aos sinais homeostaticos (Peel e Bauman, 1987).
As respostas aos sinais homeostaticos que estimulam a sintese de gordura (ex. insulina) séo
reduzidas, onde as respostas a sinais homeostaticos que afetam as taxas de mobilizacdo da
gordura sdo aumentadas (ex. estimulagdo por catecolaminas, inibicdo por insulina). De forma
geral, o resultado seria reducdo liquida na deposi¢do de gordura corporal durante o periodo
inicial de tratamento com bST de forma que os nutrientes possam ser direcionados para a

sintese de leite (Bauman, 1992). Os mecanismos biologicos que permitem estas adaptacoes
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incluem mudangas na quantidade de enzimas chaves e alteragdes nos sistemas de transdugao

de sinais para os sinais homeostaticos que regulam lipogénese e lipdlise (Bauman, 1999).

A regulacdo da lipdlise envolve a adenosina monofosfato ciclica (AMPc) e o sistema de
transducdo de sinais que inclui as proteinas G estimulatorias (Gs) e proteinas G inibitdrias
(Gi). As catecolaminas afetam a lipolise via sistema Gs, e o tratamento continuo de vacas
lactantes com ST aumenta dramaticamente a resposta lipolitica as catecolaminas. Neste caso,
a alteracdo envolve aumento na resposta maxima sem alteracdo na sensitividade (Bauman,
1999; Bauman e Vernon, 1993) (Tabela 1). A avaliagdo dos sitios celulares para estes efeitos
indicou que o tratamento com somatotropina resultou somente em mudangas modestas no
numero de receptores [ e o, adrenérgicos. Além disso, as proteinas Gs e outros componentes
a frente da rota de transducéo dos sinais lipoliticos ndo diferiram no tecido adiposo de animais
controle e tratados com bST (Bauman, 1999; Bauman e Vernon, 1993; Etherton e Bauman,
1998). Estas observacdes sugerem que o principal mecanismo pelo qual a ST altera a lipolise
pode envolver o sistema antilipolitico (Bauman, 1999). A adenosina é um fator
autocrino/paracrino que exerce efeito antilipolitico agudo via sistema Gi (Lanna et al., 1995).
O tratamento cronico com bST diminuiu a habilidade da adenosina em inibir lipdlise no
tecido adiposo, indicando ser um dos possiveis mecanismos responsaveis pelo aumento da
resposta as catecolaminas a acdo da somatotropina (Bauman, 1999; Lanna et al., 1995).
Outros mecanismos seriam a alteracdo de varios componentes do sistema de transducdo de
sinais adrenérgicos, com aumento do numero de receptores e da atividade da enzima lipase
hormdnio-sensivel e decréscimo na atividade da AMP ciclica fosfodiesterase. O maior efeito
da ST, entretanto, seria a associacdo da lipase hormdnio-sensivel as goticulas de gordura,

seguido a estimulagéo pelas catecolaminas (Vernon et al., 1993).

Em estudos in vivo o tratamento com bST diminuiu as taxas de lipogénese pela atividade de
enzimas chaves envolvidas na sintese de lipides (Etherton e Smith, 1991). AdaptacGes
semelhantes ocorrem em animais ndo tratados durante o estadio inicial da lactacdo quando
concentracdes de bST enddgena estdo altas (Lucy, 2008). Estudos em cultura de células
mostraram que os efeitos da bST na lipogénese nas primeiras 48 horas sdo devido a
diminuicdo do estado ativo da enzima acetil-CoA-carboxilase (ACC). J& a exposi¢do a ST por

seis dias ou mais resulta em decréscimo na atividade total da ACC (Vernon et al., 1991).
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A insulina é um importante controlador homeostatico na regulacdo do metabolismo lipidico.
Somente algumas acdes da insulina sdo antagonizadas pela ST. A mais importante seria a
inibicdo da atividade lipogénica da insulina, ndo reduzindo, no entanto, a sua habilidade em
inibir lipdlise (Akers e Capuco, 2011; Bauman, 1999).

2.3.6 Metabolismo protéico

O conhecimento sobre os efeitos da somatotropina no metabolismo protéico de animais
domeésticos é consideravelmente menor que o conhecimento sobre 0 metabolismo de lipideos
ou carboidratos. E fato que a somatotropina aumenta a agregacdo de proteina muscular em
animais em crescimento e a sintese de proteina no leite em animais em lactacdo. Entretanto os
mecanismos precisos ainda ndo estdo claros, se os efeitos da somatotropina no metabolismo
protéico sdo diretos, ou mediados por IGF-1 (Etherton e Bauman, 1998). Foi observado
diminuicdo na concentracdo de nitrogénio uréico no sangue, reducdo da excrecdo urinaria de
nitrogénio, consistente ao aumento da eficiéncia de utilizacdo de aminoacidos, demonstrando
que toda a oxidacdo corporal de aminoacidos é reduzida com a utilizacdo de bST,
disponibilizando fonte adicional de aminoacidos para a sintese de leite (Bines et al., 1980;
Etherton e Bauman, 1998; Peel e Bauman, 1987). Entretanto, a fonte primaria de aminoacidos
adicionais antes que o ajuste na ingestdo de alimento tenha ocorrido, sera provavelmente a

mobilizacdo de reservas de proteina corporal (Peel e Bauman, 1987).

2.3.7 Glandula mamaria

Além do aumento na disponibilidade de nutrientes para a glandula mamaria, a somatotropina
direta ou, indiretamente mediante a acdo de IGF-I, aumenta o rendimento cardiaco, o fluxo de
sangue, a manutencéo e atividade das células secretoras da glandula mamaria. Estes eventos
resultam em dramatico aumento na captagéo e utilizacdo de nutrientes para a sintese de leite
(Bauman e Vernon, 1993; Etherton e Bauman, 1998).

Os mecanismos especificos envolvendo as a¢bes da ST na glandula mamaria ndo foram ainda
bem documentados, em razéo da dificuldade de se manter in vitro células epiteliais mamarias
em atividade, e da complicacdo na avaliacdo do papel das somatomedinas em razdo da

presenca de proteinas ligadoras especificas. No entanto, o padrdo de resposta ao bST e a
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mudanga na curva de lactacdo, indicam que os efeitos do bST envolvam tanto, aumento nas
taxas de sintese e de manutencdo das células secretoras (Etherton e Bauman, 1998). Estudos
anteriores sugeriram que a ST afetava a glandula mamaria amplamente pelo aumento no fluxo
sanguineo, no entanto, a hipotese atual é de que o metabolismo regula o fluxo sanguineo e ndo
vice-versa (Cherepanov et al., 2000). O aumento na sintese de leite em resposta ao tratamento
com bST provavelmente envolve mudancas na atividade de enzimas chaves regulatorias,
levando ao aumento na taxa de sintese por célula epitelial (Bauman et al., 1985). Baldwin e
Knapp (1993) demonstraram que vacas tratadas com bST apresentaram aumento de RNA por
glandula e portanto, aumento na capacidade sintética de proteina; foi também reportado
aumento na atividade de varias enzimas mas as enzimas chaves controlando o fluxo
metabolico ndo foram medidas. Estudos em vacas e cabras reportaram tendéncia ou aumento
significativo em enzimas chaves como acetil-CoA carboxilase, acetil-CoA sintetase e acido
graxo sintetase (Baldwin e Knapp, 1993; Bauman e Vernon, 1993; Etherton e Bauman, 1998).

Em adicdo aos efeitos metabolicos, o bST parece alterar a cinética da populacéo de células na
glandula maméaria (Capuco et al., 2001). Dados de produc¢édo indicam que o bST aumenta a
persisténcia de lactacdo, o que pode ser alcancado pelo decréscimo na perda de células
secretoras e aumento na proliferacdo de células ao longo da lactacdo (Akers, 2002; Bauman et
al., 1985). Knight et al. (1990) observaram que o declinio no nimero de células que ocorre
normalmente durante a lactacdo foi evitado em cabras que receberam bST por 22 semanas.
Dados mais recentes sugerem que a proliferacdo celular é aumentada no tecido mamario de

vacas de leite tratadas com bST no meio da lactacdo (Capuco et al., 2001).

Embora a presenca de RNAmM para receptores de GH tenha sido detectada recentemente na
glandula mamaéria indicado por técnicas de PCR, a acdo direta de GH na glandula mamaria
ainda ndo esta elucidada (Akers, 2006). Os mecanismos pelos quais a ST afeta a funcdo da
glandula mamaria parecem ser indiretos, envolvendo o sistema IGF. A administracdo de bST
aumenta a concentracdo circulante de IGF-1 e de proteinas ligadoras de IGF (IGFPB-3) e
diminui a concentracdo circulante de IGFPB-2 (Etherton e Bauman, 1998). No entanto, a
presenca de RNAm para receptores de GH abre a possibilidade que o bST possa ter acdo

direta na glandula mamaria, mediado pela producdo local de IGF (Akers, 2002).

A associacdo entre balanco energético, bST, sistema IGF e producéo de leite d& suporte ao

papel de IGF-1 como mediador dos efeitos da ST na glandula mamaria. Moderada subnutri¢éo
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leva a pequena producédo de IGF-1 em resposta a administracdo de bST e reduzido efeito
galactopoiético. No inicio da lactacdo, quando as vacas estdo em balango energético negativo,
a resposta a administracdo de bST é reduzida e o bST é menos efetivo como estimulador da
producéo de leite. Durante severa subnutricdo ha a dissociacdo entre bST e sistema IGF e,

ambos, producéo de leite e de IGF em resposta ao bST, séo abolidas (Akers, 2002).

H& uma quantidade abundante de receptores de IGF tipo I e tipo Il no tecido mamario bovino,
e a adicdo de IGF-1 a sistema de cultura de células bovinas aumenta a sintese de caseina
(Etherton e Bauman, 1998). Em contraste, somente pequena expressdo de mRNA para
receptores de GH pdde ser detectada. Infusdo arterial de bST na glandula mamaéria nédo
apresentou efeito na producéo de leite, onde a infusdo de IGF-1I e IGF-II estimulou a producéo
de leite. O papel para IGF-1 é também consistente com a observacdo que IGF-1
dramaticamente aumenta o fluxo sanguineo para a glandula mamaria (Etherton e Bauman,
1998).

A resposta lactacional a infusdo com IGF ¢é indiscutivelmente uma forte evidéncia que este € 0
mecanismo para os efeitos de bST na glandula mamaria (Etherton e Bauman, 1998).
Entretanto, a resposta lactacional a infusdo arterial de IGF é muito menor que a resposta
obtida com o fornecimento sistémico de bST. Desta forma ainda é necessario trabalho
consideravel no estabelecimento dos mecanismos de acao pelo qual o bST aumenta a sintese e
secrecao de leite, e os papéis especificos de IGFs, as IGFPBs e suas proteases ainda precisam

ser delineados (Etherton e Bauman, 1998).

2.4  Efeitos do bST na producéao de leite

A administracdo de bST a vacas lactantes aumenta a producéo e a ficiéncia de producgéo de
leite (Bauman, 1992). O bST produz duas modificacdes na curva de lactagdo, aumento
imediato da producdo de leite e aumento da persisténcia de lactacdo (Chalupa e Galligan,
1989). O tratamento com bST aumenta a taxa de proliferacdo de células mamarias, de modo a
reduzir a taxa de regressdo mamaria durante a lactacdo afetando desta forma a persisténcia da
lactacdo (Capuco et al., 2001). O aumento na producdo de leite é mantido durante o
tratamento com bST, mas rapidamente retorna ao patamar do controle quando o bST €
descontinuado (Schams, et al., 1989). A magnitude da resposta ao bST é dependente da
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dosagem utilizada, variag@es bioldgicas como estadio de lactacdo, ordem de parto, condicéo
corporal, além do manejo em geral, com énfase no manejo alimentar, entre outros (Akers,
2002; Bauman, 1992; Chilliard et al., 2002; Mattos, 1990).

As investigacOes sobre os efeitos do bST em vacas de leite iniciaram a partir de estudos de
curta-duracdo (cinco a 21 dias) conduzidos na década de 1980. Estes estudos avaliaram
injecBes diarias do hormonio, e os resultados mostraram que 0 aumento gradual na producéo
de leite ocorria nos primeiros dias de tratamento, sendo a producdo maxima alcangada durante
a primeira semana de aplicagdo. Ao fim do tratamento, a produgédo de leite gradualmente
retornava aos niveis do pré-tratamento, em um mesmo periodo. Nestes estudos ndo foram
observados aumento na ingestdo de alimento pelos animais. Os aumentos na producéo de leite
variaram de cinco a 40%, sendo a variacdo observada em funcdo da duragdo do tratamento,
dose, estddio de lactacdo, condicdes de manejo, dentre outros (Chilliard, 1988; Peel e
Bauman, 1987).

Um dos primeiros estudos a avaliar os efeitos da utilizagdo de bST a longo-prazo, na
producdo de leite em vacas leiteiras, foi conduzido por Bauman et al., (1985). Neste
experimento, 30 vacas da raca Holandés multiparas foram suplementadas com doses variando
de zero a 40,5 mg de bST/dia, no periodo de 80+10 a 188 dias em lactacdo. Foi observado
aumento na produgdo de leite de 23,3 a 41,2% conforme a variagdo da dose de bST e
tendéncia em aumento na eficiéncia de producdo de leite. Com a utilizacdo da dose de 40,5
mg de somatotropina foi observado aumento de 11 kg/dia em relacdo ao controle. Esta
resposta, raramente tem sido repetida desde entdo. O aumento na ingestdo de energia liquida

ocorreu entre cinco a nove semanas apos o inicio do tratamento.

Desde entdo, numerosos estudos tem confirmado o efeito galactopoiético do bST, variando
entre seis e 30% de aumento na producéo de leite, quando administrado durante uma Unica
lactacdo (Bauman, et al., 1999; Bauman e Vernon, 1993; Carriquiry et al., 2009; Chilliard,
1988; Fontes et al., 1997; Mcbride et al., 1988; Rivera et al., 2010). Na maioria destes
estudos, a administragcdo de bST aumentou a producdo de leite no segundo ou terceiro dia
apos o inicio do tratamento e prolongou a persisténcia de lactacdo (Bauman, et al., 1999;
Mcbride et al., 1988; Peel e Bauman, 1987). O ganho médio na producdo de leite de dois a
seis kg/dia foi reportado para vacas de diferentes racas, potencial genético, ordem de lactacao

e localizagdo geografica e traduzido para aumento médio na lactacdo da ordem de 10 a 15%
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(Bauman, et al., 1999; Carriquiry et al., 2009; Chilliard et al., 2002; Mcbride et al., 1988; Peel
e Bauman, 1987; Thomas et al., 1991). Bauman et al., (1999) avaliaram o padrdo de resposta
a producdo de leite, em 340 rebanhos leiteiros no nordeste dos EUA, totalizando mais de
80.000 vacas e 200.000 lactagbes em um periodo de oito anos, quatro anos antes e quatro anos
subsequentes a aprovacao de bST no pais. Os rebanhos foram divididos em rebanhos controle,
que ndo utilizavam bST e rebanhos que utilizavam bST. Apo6s o periodo de aprovacdo da
comercializacdo do bST, a producdo diaria de leite aumentou de maneira similar a cada ano,
com média de trés kg de leite/vaca (Figura 3). Entretanto, mesmo no rebanho utilizando bST,
algumas vacas ndo estavam aptas a serem tratadas (<60 dias p6s-parto) e somente uma por¢ao
das vacas aptas receberam tratamento. Desta forma, assumindo que 75% das vacas aptas
foram tratadas, a resposta em producdo de leite observada poderia chegar a média de cinco

kg/dia sobre os 2/3 finais do ciclo de lactag&o.
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Figura 3. Resposta média ao bST em vacas da raca Holandés no Nordeste dos EUA. Dados incluem o
periodo de pré-aprovacdo (1990-1993) ao periodo de pds-aprovagdo do bST (jullho de 1994 a 1998).
O rebanho controle (0) nunca utilizou bST e o rebanho bST (m) utilizou bST continuamente ap6s
aprovacdo. Os dados representam 340 rebanhos, totalizando mais de 80.000 vacas e 200.000 lactacGes;
para comparacdo as producOes diérias sdo expressas relativas a 1993, o ano antes da aprovacgdo da
comercializagdo de bST. Fonte: Adaptado de Bauman et al., 1999.

Dohoo et al. (2003) publicaram resultados de uma meta-analise avaliando a resposta em
producdo ao bST. A resposta média geral para o leite corrigido para 3,5% de gordura (LCG
3,5%) em 28 estudos analisados foi de 4,4 kg/dia de leite, com 95% de intervalo de confianca,
com uma variagdo de 3,9 a 5,0 kg/dia. Foi observada variabilidade consideravel entre estudos
e o fator ordem de lactacdo contribuiu de forma significativa para esta variagdo. Em média as

vacas primiparas da raca Holandés responderam em 3,0 kg de leite/dia de aumento na
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producdo, enquanto a resposta das multiparas foi de 4,3 kg/dia, o que correspondeu,

respectivamente, a 11,3% e 15,6% de incremento na producao.

Bauman et al. (1989) também observaram menor resposta em producéo de leite em primiparas
que em multiparas, em estudo utilizando 500 mg de bST a intervalo de 14 dias de aplicacdo,
totalizando 25 aplicagdes. Em primiparas, 0 aumento na producéo de leite em resposta ao bST
foi de 2,7 e 2,8 kg/dia, respectivamente para leite e LCG 3,5% e em multipara o aumento foi
de 2,9 e 3,5 kg/dia respectivamente para leite e LCG 3,5%. A menor resposta em producao
observada para as vacas primiparas pode estar relacionada ao fato de que a particdo de
nutrientes pode estar dividida entre crescimento e lactacdo, caso o animal ndo tenha ainda

atingido o tamanho adulto (Overton e Bauman, 2004).

Animais tratados com bST aumentam a producdo de calor, sendo este incremento associado
ao aumento de producdo de leite (Tyrrel et al., 1988). Desta forma, poderia haver limitacdo
guanto a habilidade dos animais tratados em responder ao bST em ambientes de temperaturas
altas, como por exemplo nos trépicos. No entanto, Collier e Hartnell (1989), comprovaram a
capacidade das vacas leiteiras em condicGes de clima quente em responder ao bST, com
aumentos na producdo de leite. Os animais tratados sob condi¢bes de estresse térmico
dissipam a carga extra de calor pela respiracdo e pela pele, confirmando a funcdo
homeorrética do bST (Collier e Hartnell, 1989).

Trabalhos com a utilizacdo de bST em vacas da raca Holandés no Brasil apontam respostas
variando de 1,5 a 4,9 kg de leite, correspondendo de sete a 22,9% de aumento na producdo de
leite, com respostas médias de 3,8 kg de leite e 15,6% de aumento na producdo de leite (Lucci
et al., 1998; Renno et al., 2006; Santos et al., 2001; Suarez-Londofio et al., 1997). Trabalhos
com a utilizagdo de bST em animais de cruzamento Holandés-Zebu mostram aumento na
producdo de leite de 2,4 a 2,6 kg correspondendo a 21,6 a 22,4% (Fontes et al., 1997;0Oliveira-
Neto, et al., 2001).

A resposta em producdo de leite ao bST foi também confirmada em vacas tratadas em
maltiplas lactagbes (Annexstad et al., 1990; Huber et al., 1997; Léonard et al., 1990; Mcbride
et al.,1990). McBride et al. (1990) observaram que vacas em tratamento com bST pela
segunda lactacdo consecutiva foram capazes de manter elevada producéo de leite sem efeitos

adversos aparentes na composicao do leite e saude do Ubere. Estes mesmos achados foram
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confirmados por Annexstad et al. (1990) e Léonard et al.(1990). No entanto, certa cautela é
necessaria na interpretacdo destes estudos, uma vez que que ndo foram comparadas
diretamente o desempenho de vacas tratadas com bST pela segunda lactacdo consecutiva, com
vacas recebendo bST pela primeira vez na mesma lactagcdo, bem como em razdo do nimero
reduzido de animais avaliados na segunda lactacdo (15 a 28 animais). Huber et al. (1997)
avaliaram a resposta em producdo de leite a administracdo de 500 mg de bST, a intervalos de
14 dias, durante quatro lactacGes. Neste estudo foram utilizadas 78 vacas na primeira
lactacdo, mas somente 12 vacas finalizaram a quarta lactacdo. Os autores concluiram que a
producdo de leite, a eficiéncia alimentar e o peso corporal foram aumentados em vacas
recebendo bST e que o tratamento prévio com bST ndo diminuiu a producdo de leite nas
lactacBes subsequentes. Ao contrario dos estudos citados, Gibson et al. (1992) observaram
reducdo de 14% na producdo de leite e de 8% na eficiéncia de conversdo de alimento nas
primeiras nove semanas de tratamento com bST em vacas tratadas previamente por uma ou
duas lactaces. Atencdo deve ser dispensada também, ao numero de animais avaliados, nove
vacas haviam recebido bST em uma lactacdo anterior e sete vacas em duas lactacGes
anteriores. Hansen et al. (1994) avaliaram a resposta ao bST por duas lactagdes em 352 vacas
da raga Holandés & partir de seis rebanhos comerciais. Durante o primeiro ano, a producao de
leite corrigido para gordura aumentou linearmente com o aumento da dose de bST, tanto em
vacas primiparas quanto em multiparas. No entanto, na segunda lactacdo em primiparas nao
foi observado aumento na producdo de leite corrigido para gordura e o aumento verificado
para multiparas foi somente 67% do observado no primeiro ano de tratamento com bST.

A qualidade do manejo € considerado o principal fator afetando a magnitude da resposta em
producdo de leite a utilizacdo de bST (Bauman, 1992). Este conceito é qualitativamente
ilustrado na Figura 4. Os aspectos que constituem a qualidade do manejo geral incluem
sanidade, manejo de ordenha, manejo nutricional e condi¢Ges ambientais. Varios estudos com
a utilizacdo de bST a longo prazo obtiveram respostas proximas a zero em razdo de condicGes
de manejo extremamente inadequadas (McCutcheon et al.,1989; Peel et al., 1989). Efeitos
adversos na saude ndo foram reportados nestes estudos, as vacas simplesmente apresentaram
respostas insignificantes na producgéo de leite ao tratamento com bST. O estudo realizado por
McCutcheon et al. (1989) serve como exemplo em razdo da qualidade do manejo nutricional
ter variado no periodo de 26 semanas de tratamento. As vacas foram submetidas apenas ao

pastejo, e na primavera quando a oferta de pasto era adequada a resposta ao bST foi maior que
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18% de aumento, declinando a zero durante a seca do verdo, e novamente se tornando

significativa no outono quando a oferta de pasto era boa.

Manejo excelente

/ Manejo bom
/ Manejo médio
/ Manejo ruim

—

Dose de Somatropina

Leite

Figura 4. Efeito proposto sobre a qualidade do manejo na resposta em producdo de leite a vacas
leiteiras recebendo bST. Fonte: Adaptado de Bauman, 1992.

As exigéncias nutricionais ndo sdo alteradas para vacas leiteiras suplementadas com bST
(Chalupa e Galligan, 1989; Peel e Bauman, 1987). Esta afirmativa é fundamentada em duas
razfes: primeiro, a digestibilidade da matéria seca, carbono, nitrogénio e energia ndo so
alteradas em vacas tratadas com bST. Segundo, estudos de bioenergética mostraram que 0
bST ndo altera o custo energético de mantenca ou a eficiéncia parcial de sintese de leite
(Bauman, 1992). Desta forma, para se obter resposta em producdo de leite com a utilizacdo de
bST ndo é necessario formulacdo de dietas especiais ou ingredientes incomuns. De fato,
respostas consideraveis tém sido observadas em dietas variando de pasto, a dieta total
(Bauman, 1992).

A eficiéncia biol6gica da vaca leiteira aumenta de acordo com o aumento de producdo. Os
requerimentos de mantenca para energia e proteina da dieta representam proporcao
substancial dos requerimentos totais, mas sdo constantes apesar do nivel de producéo de leite.
Portanto, a vaca produzindo mais leite necessita aumentar a ingestdo de alimento para atender
a producdo extra de leite, mas ela apresenta maior eficiéncia biolégica em razdo da maior
proporgdo dos nutrientes totais ingeridos serem utilizados para sintese de leite. A vaca que
produz cerca de 25 kg de leite por dia usa aproximadamente 18% da proteina da dieta e 38%
da energia liquida da dieta para sua mantenca, enquanto estes valores sdo reduzidos para 12%
e 29%, respectivamente, na vaca com producdo média de 35 kg/dia (Bauman e McGuirre,
1994). O aumento na producdo de leite de 10 a 15%, foi associado o aumento de 12% na

eficiéncia de producéo em vacas tratadas com bST (Etherton, 1994).
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A ingestdo voluntaria de alimentos aumenta em vacas tratadas com bST. O aumento na
ingestdo de alimentos ocorre de quatro a oito semanas apds o inicio do tratamento com bST, e
este ajuste em resposta ao aumento na producgéo de leite tem sido verificado para uma ampla
variedade de dietas (Bauman, 1992; Bauman, 1999; Chalupa e Galligan, 1989). A magnitude
do aumento na ingestdo de alimento é dependente da resposta em producdo de leite e da
densidade energética da dieta (Chilliard, 1988).

2.5 Dose de bST e resposta em producéo

A resposta em aumento da producdo de leite ao tratamento com somatotropina € dose-
dependente (Bauman et al., 1985; Eppard et al., 1985; Hartnell et al., 1991; Hutton, 1957).
Estudos iniciais, com administracdo diaria de bST observaram aumento crescente na producéo
até determinado ponto, onde se produziu um platd na curva de dose-resposta, no entanto a

dose de somatotropina na qual este plato ocorreu foi varidvel entre experimentos.

Em um dos primeiros estudos avaliando dose-resposta ao tratamento com somatotropina
derivada da pituitaria, Hutton (1957) usando uma aplicacdo somatotropina bovina nas doses
de 6,25; 12,5; 25; 50; 100 ou 200 mg, observaram que a resposta em producdo de leite foi
curvilinea com diminuicdo marginal do retorno, a altas dosagens. Eppard et al., (1985) em
estudo em vacas Holandés avaliaram a resposta em producdo de leite nas doses de zero,
cinco, 10 , 25 , 50 e 100 IU/dia de somatotropina derivada de extrato de pituitaria,
administrada uma vez ao dia em injecOes subcutaneas, durante 10 dias. Neste estudo foi
observado aumento de 32% na producdo de leite em relacdo ao controle para o tratamento
com 100 IU/dia, e padrdo de diminuigdo marginal da resposta em producdo de leite, ao

aumento da dosagem hormonal semelhante ao reportado por Hutton (1957) (Figura 5).
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Figura 5. Efeito da dose de somatotropina na producéo de leite. As médias e erros padrdo sao
mostrados juntamente com a equacéo preditiva. Y = producéo de leite; X = dose de somatotropina.
Fonte: Adaptado de Eppard et al., 1985.

Bauman et al., (1985) em um dos primeiros estudos de longa duragdo, utilizando Bst
submeteram 30 vacas multiparas da raca Holandés aos tratamentos com as doses de
somatotropina de zero; 13,5; 27; 40,5 mg/dia. O tratamento foi iniciado aos 80 dias de
lactacdo e estendido até 188 dias, com injecBes intramusculares diarias. Os resultados
apontaram resposta dose-dependente variando de 6,5 a 11,5 kg de leite correspondendo a 23,3
a 41,2% de aumento na producao, respectivo a variacdo na dosagem de (13,5 a 40,5 mg/dia).
O formato da curva de dose-resposta foi curvilineo ou semelhante a encontrada por Eppard et
al. (1985) em estudo de curta-duracdo. Neste estudo as vacas atingiram o platd com a dose de
27 mg/dia de bST, respondendo com aumento de 10,1 kg de leite. Soderholm et al. (1988)
usando doses até 41,2 mg/dia de bST, reportou platd na dosagem de 20,6 mg de bST/dia,
com aumento de 7,6 kg ou 25,4% de aumento na producdo de leite. As mesmas vacas foram
mantidas em tratamento com bST na lactacdo consecutiva; entretanto a dose maxima utilizada
foi 33mg/bST por dia. Neste caso a producgéo de leite aumentou linearmente sem a formacéo
de um platd, e as vacas recebendo 33 mg/dia de bST produziram 10,7 kg a mais que o grupo
controle (Annexstad et al., 1990). West et al. (1990) observaram menor platd em rebanhos
da raca Jersey, para os quais a producéo de leite foi maximizada com a dose de 15 mg/dia de
bST.

Em estudos com a utilizacdo do bST em formulacdes de liberacdo lenta, McGuffey et al.,
(1991) avaliaram as doses de zero, 320, 640 e 960 mg de bST aplicadas a intervalos de 28
dias, em vacas da raca Holandés e observaram que a resposta atingiu platd na dose de 640 mg,
correspondendo a aproximadamente 23 mg/dia de ST. No entanto, Hartnell et al. (1991), em
estudo Unico realizado com a colabora¢do simultanea de quatro universidades, avaliaram
respostas a diferentes doses de uma formulagdo comercial em vacas da raca Holandés. Neste
trabalho os autores observaram curva de dose-resposta linear na producdo de leite, com
aumento da dose de bST. Foram realizadas aplicacOes de bST de zero, 250, 500 e 750 mg, a
intervalos de 14 dias, iniciando aproximadamente aos 60 dias de lactacdo até o final da
lactacdo. Assumindo liberagdo uniforme e completa da formulacdo de liberagédo lenta, estas
doses correspondem as dosagens diarias de 17,8; 35,7; 53,7 mg/dia de bST. As respostas
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foram de 12,1, 15,2 e 26,5% de aumento na producdo de leite em relacdo ao controle,
respectivamente ao aumento da dose, sendo esta resposta obtida em multiparas (Figura 6).
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Figura 6. Efeito de diferentes doses de bST aplicadas a intervalos de 14 dias na producéo de leite
corrigido para 3,5% de gordura. Fonte: Adaptado de Hartnell et al., 1991.

Embora o efeito do bST na producdo de leite de vacas B. taurus esteja bem documentado,
foram verificados na literatura apenas cinco trabalhos avaliando a resposta produtiva a
diferentes doses de somatotropina em animais Bos indicus x Bos taurus (Azizan et al., 1999;
Bhere et al., 1997; Cisse et al., 1996; Fontes et al., 1997; Phipps et al., 1997). Os resultados de
quatro, destes cinco trabalhos indicaram que uma dose menor que 500 mg de somatotropina,
recomendada para animais Bos taurus de alta producdo, foi Otima para animais de
cruzamentos Bos taurus x Bos indicus. Dos trabalhos citados apenas um foi realizado no
Brasil em rebanho 2 e ¥ Holandés-Zebu. Os demais trabalhos foram realizados também em
regides tropicais como Kénia, Senegal, India e Malasia, porém em animais de baixo potencial

produtivo.

Em estudo conduzido no leste da Africa por Phipps et al. (1997) foram avaliadas quatro
diferentes doses de bST 0, 167, 334 e 500 mg em vacas Bos taurus x Bos indicus e as
respostas observadas em aumento na producédo de leite foram respectivamente, 1,1; 2,5; 1,7
kg de leite. Desta forma, a maxima resposta foi observada com a dose de 334 mg,
correspondendo a 23,6% de aumento na producdo e nenhum aumento significativo foi

observado quando a dose de somatotropina foi aumentada para 500mg.

Outro estudo, realizado no Brasil por Fontes et al. (1997), avaliaram duas doses (250 e 500
mg) em animais de diferentes composi¢fes genéticas (*2 a % Bos indicus). Comparado ao
grupo controle, a producdo de leite aumentou 22% tanto para vacas recebendo 250 ou 500 mg

de bST. Os resultados em producédo de leite foram similares aqueles obtidos por Phipps et al.
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(1997) na Africa, ndo houve acréscimo na producéo de leite com aumento da dose para 500

mg.

2.6 Inicio de aplicacd@o de bST e resposta em producao

O uso comercial do bST para vacas em lactacéo foi aprovado sob o protocolo da utilizacéo de
500 mg de liberacdo lenta, administrada a cada 14 dias, iniciados a partir da 9% semana apds o
parto, em animais sadios e sob boas condi¢cbes de manejo, principalmente nutricional
(Carriquiry et al., 2008; Overton e Bauman, 2004). Esta recomendacéo foi postulada em parte,
devido aos resultados que indicaram maior resposta em producdo de leite e aparentemente
melhor resposta econémica, quando o tratamento foi iniciado apds o pico de producédo ou
quando as vacas se encontravam em balan¢o energético positivo (Bauman e Vernon, 1993;
Chilliard, 1988).

Thomas et al. (1991), publicaram trabalho unico avaliando a resposta a diferentes periodos de
inicio do tratamento com bST (Sometribove — Monsanto Co.), bem como a ordem de
lactacdo. Neste estudo foram utilizadas 890 vacas da raca Holandés distribuidas em 15
rebanhos comerciais nos EUA, tratadas com a formulacdo de 500 mg de bST de liberacédo
lenta, a cada 14 dias, durante 12 semanas. Os estadios de lactacdo avaliados para inicio do
tratamento foram 57 a 100, 101 a 140 e 141 a 189 dias. O aumento na produgéo de leite foi
menor no periodo de 57 a 100 dias que de 101 a 189 dias (3,6 e 5,5 kg/dia respectivamente) e
maior para multiparas que para primiparas (5,5 versus 4,2 kg/dia respectivamente).
Entretanto, maior magnitude da resposta foi observada quando o inicio do tratamento ocorreu
entre 100 a 140 dias de lactagdo. Os resultados demonstram que a resposta produtiva a
administracdo de bST em vacas Holandés é aumentada quando o inicio do tratamento foi
adiado para 101 a 140 dias de dias em lactacdo (DEL) (Figura 7), no entanto é importante
considerar que estas respostas foram avaliadas somente nas 12 semanas seguintes ao inicio do

tratamento e ndo por toda a lactacdo (Overton e Bauman, 2004).
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Figura 7. Diferenca na producéo de leite entre vacas recebendo bST ou grupo controle em fungéo da
ordem de parto e estadio de lactagdo ao inicio do tratamento com bST. Fonte: Adaptado de Thomas et
al., 1991.

Em animais de cruzamento Bos indicus x Bos taurus respostas opostas foram observadas.
Fontes et al. (1997) avaliaram dois diferentes estadios de lactacdo, estadio 1 (56-100 dias) e
estadio 2 (101-199 dias), em 58 vacas Bos indicus x Bos taurus durante 12 aplicacdes de n-
metionil somatotropina (Monsanto Co.). Foi observada resposta maior e persistente durante o
periodo de 56-100 dias que de 101-199 dias. No estadio dois ndo foi observado efeito do
tratamento geral. Embora as vacas tenham apresentado resposta inicial ao tratamento com
bST durante as primeiras oito semanas de tratamento, o efeito ndo foi continuado e estes
animais retornaram a producdo similar ao controle na 5% aplicacdo. Phipps et al. (1991)
encontraram resultados semelhantes em vacas Bos indicus, onde vacas que iniciaram 0
tratamento de 75 a 95 dias em lactacdo responderam ao bST (Sometribove — Monsanto Co.), e
vacas que iniciaram o tratamento de 96 a 125 dias ndo alteraram a producdo de leite em

resposta ao bST.

Embora alguns estudos tenham mostrado que a administracdo de bST no inicio da lactacdo
resulte em pequeno ou nenhum acréscimo na producéo de leite (Elvinger et al., 1988; Zhao et
al., 1992) e tenham caracterizado a resposta ao bST como pequena ou insignificante quando a
administracdo ocorre antes do pico de producédo de leite (Bauman e Vernon, 1993), outros
estudos mostraram que o inicio da administracdo de bST de 14 aos 21 dias da lactacdo
aumentou a producdo de leite em mais de trés kg/dia (Carriquiry, 2008; Moallem et al., 2000;
Richard et al., 1985). No inicio da lactacdo quando as vacas estdo em balango energético
negativo o receptor GHR-1A, uma isoforma de receptores para GH especifica do figado é

reduzida, o que contribui para reducdo nas concentracdes circulantes de IGF-1 e menores
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respostas em producdo de leite (Radcliff et al., 2006). Entretanto, a expressdo hepética de
GHR-1A parece retornar aos valores pré-parto por volta do dia 21 pds-parto em vacas bem
alimentadas (Radcliff et al., 2006), e desta forma a administracdo de bST pode aumentar as
concentragOes circulantes de IGF-1 logo ap6s o ponto mais baixo da balango energético
(Carriquiry, 2008).

Carriquiry et al. (2008) em uma meta-analise avaliando a resposta em producdo de vacas
multiparas da raca Holandés, sob tratamento com bST no inicio da lactacdo (cinco a 35 dias
em lactagdo), encontraram aumento de 3,2+0,7 kg/dia de LCG 3,5%. Embora esta resposta
esteja no limite inferior da variacao de trés a seis kg de 3,5% LCG reportado para primiparas
e multiparas tratadas com bST ap6s 60 dias de lactacdo (Bauman, 1999), ela ndo pode ser
considerada pequena (Carriquiry et al., 2008). O inicio da administragdo de bST antes do pico
de producéo de leite poderia promover aumento da producéo ao pico e estender este aumento
de producdo de leite por toda a lactacdo (Carriquiry et al., 2008). No entanto, o Unico estudo
de longa duracdo comparando respostas em producdo de leite ao inicio do tratamento com
bST aos 14 e aos 60 dias de lactacdo ndo tenha conseguido comprovar esta hipotese. Em
contrapartida foi observado prolongamento do BEN nos primeiros 70 a 90 dias de lactacdo e

reducdo do balanco energético nos animais tratados.

2.7  Efeito do bST sobre a composicgédo do leite

A administracdo de bST ndo altera a composicdo bruta do leite de vacas em balanco
energético e protéico positivos (Bauman, 1992; Eppard et al., 1985; Vicini et al., 2008).
Embora o contetdo de lactose seja relativamente constante, uma variedade de fatores afeta o
contetdo de gordura e proteina do leite, incluindo raca, estadio de lactacdo, composic¢éo da
dieta, status nutricional, ambiente e estacdo do ano; estes fatores apresentam o mesmo efeito

na composicdo do leite de vacas tratadas com bST (Bauman e Vernon, 1993).

Pequenas alteragdes podem ocorrer no conteudo de gordura do leite, durante as primeiras
semanas apos o inicio de tratamento com bST, até que ocorra o ajuste do metabolismo animal
e da ingestdo de alimentos. Entretanto, estas alteracOes sdo temporéarias e pequenas quando

comparadas a variagdes que ocorrem normalmente no decorrer da lactacdo (Baumam, 1992).
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Estas alteragBes temporérias na gordura do leite estdo relacionadas ao status nutricional
(Chalupa e Galigan, 1989; Peel e Bauman, 1987). Vacas em BEN produzem leite com maior
conteddo de gordura em razdo da grande mobilizacdo de gordura das reservas corporais.
Desta forma, quando vacas tratadas com bST estdo em BEN, o teor de gordura do leite
aumenta temporariamente. Esta situacdo é mais provavel de ocorrer quando a suplementagéo
com bST € iniciada antes dos 100 dias poOs-parto, quando as vacas estdo tipicamente em
menor balango energético. Entretanto, mesmo durante este periodo, a extensdao do BEN da
vaca recebendo bST é ainda substancialmente menor, que a observada nas primeiras oito

semanas de lactagdo (Baumam, 1992).

A composicdo do leite em lipideos € de importante consideracdo em razdo do seu impacto no
valor nutritivo, caracteristicas de sabor e propriedades industriais. A composi¢do em acido
graxo e contetdo de colesterol ndo foram alteradas pelo tratamento com bST (Barbano et al.,
1989). Quando as vacas estdo em BEN, o tipico aumento na proporcdo de acidos graxos

insaturados de cadeia longa, é também observado em vacas tratadas com bST.

As mudancas nos teores de proteina do leite em vacas tratadas com bST parecem ser sensiveis
ao balanco protéico da dieta. Quando as vacas estdo em balanco de nitrogénio (N) positivo,
ndo had mudanca nos teores de proteina do leite, desta forma a producédo de proteina aumenta
proporcionalmente a producdo de leite (Peel e Bauman, 1987). Em contrapartida, se as vacas
estdo em balanco negativo de nitrogénio (N), e administracdo de bST acentuar esta condigéo,
os teores de proteina do leite tendem entdo a declinar, embora a producéo absoluta de proteina

do leite invariavelmente aumente (Peel e Bauman, 1987).

A composicdo do leite em proteinas foi bem estudada em razdo do impacto nas propriedades
funcionais do leite usado na industria de produtos lacteos (Barbano et al., 1989; van den Berg,
1989). Para caseina, os resultados t€ém mostrado que o conteudo e composicao (o-caseina, -
caseina e k-caseina) ndo sofrem alteracdo pela suplementagdo com bST. Um estudo de curta
duragdo observou pequeno aumento no conteudo de a-lactoaloumina do leite em vacas
tratadas com bST, mas este efeito ndo foi observado em estudos de longa duragdo (Bauman,
1992; Eppard et al., 1985).

O conteudo mineral e a composi¢do do leite de vacas tratadas com bST foi avaliado em

estudos de curta e longa duragdo, envolvendo grande nimero de vacas (Barbano et al., 1989;
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Eppard et al., 1985; van den Berg, 1989). Os resultados tem mostrado de maneira uniforme
que o tratamento com bST ndo altera o conteddo mineral total ou o conteddo de nenhum
mineral importante do leite (Barbano et al., 1989; Eppard et al., 1985; van den Berg, 1989).
Também n&o foi observado nenhuma diferenca no conteddo em vitaminas do leite de vacas
tratadas com bST, exceto por pequeno aumento em biotina em apenas um estudo (van Den
Berg, 1989).

As caracteristicas industriais do leite de vacas tratadas com bST foram avaliadas em pequeno
namero de estudos, mas os resultados foram consistentes e demonstraram nédo haver diferenca
entre o leite de vacas tratadas e ndo tratadas (Barbano et al., 1989; van den Berg, 1989). De
forma semelhante, ndo foram observadas diferencas nas propriedades de fabricacdo de queijos
(Bauman, 1992).

Pequenas concentracGes de somatotropina estdo presentes normalmente no leite, e estas
concentracdes ndo sdo consideravelmente alteradas quando as vacas recebem bST (Juskevich
et al., 1990; Schams, 1989b; van den Berg, 1989;; Vicini et al., 2008). Somente quando as
concentragfes sanguineas de somatotropina foram aumentadas cerca de 30 vezes, por uma
dose de desafio de bST, foi observado pequeno, mas significante aumento na concentragéo de
somatotropina no leite (Schams, 1989b). A administracdo de bST a vacas de leite resulta em
aumento na quantidade de IGF-I do leite, mas as concentragdes continuam ainda dentro da
variacdo tipicamente observada em vacas ndo tratadas em inicio de lactagdo e menores que as
concentracdes encontradas no leite humano (Juskevich et al., 1990; Schams, 1989b; van den
Berg, 1989; Vicini et al., 2008).

Em razdo da crescente preocupacdo da opinido publica, principalmente nos EUA, com relacdo
ao consumo de leite oriundo de vacas tratadas com bST, Vicini et al. (2008) conduziram um
estudo para comparar a qualidade (presenca de antibidticos e contagem bacteriana), valor
nutricional (gordura, proteina e extrativo ndo nitrogenado) e composi¢ao hormonal (GH, IGF-
1, estradiol e progesterona) do leite de varejo, rotulados da seguinte forma: leite convencional,
leite livre de bST e leite organico. Foram utilizadas 334 amostras de 48 estados nos EUA. O
leite classificado como convencional apresentou a menor contagem bacteriana, comparado ao
leite livre de bST e leite orgénico. As concentracbes de GH e IGF-1 no leite foram
semelhantes entre o leite convencional e o leite livre de bST. No entanto, o leite organico

apresentou menor concentracdo de IGF-1 que os demais. O perfil de macronutrientes dos
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diferentes tipos de leite foi similar, exceto para pequeno aumento nos teores de proteina do

leite organico (0,1% em relacdo aos demais).

2.8 Efeito do bST sobre o peso e escore de condicéo corporal

O efeito do bST no escore de condicdo corporal (ECC) estd relacionado diretamente a
resposta em aumento na producdo de leite, ou ao balango energético (Bauman et al., 1985;
Bauman e Vernon, 1993). Quando a excrecao de energia no leite, em resposta ao tratamento
com bST, excede a ingestdo de energia alimentar, o consequente balango energético negativo
resulta em perda de condicdo corporal (Soderholm et al., 1988). No entanto, uma vez que as
vacas retornam ao balanco energético positivo, espera-se que o ECC seja recuperado
(Soderholm et al., 1988). A eficiéncia parcial para ganho ou perda de peso corporal ndo se

difere em razdo do tratamento com bST (Bauman et al., 1994).

O ECC pode ser manejado adequadamente em vacas tratadas com bST se a estratégia
alimentar utilizada incorporar energia necessaria tanto para aumento da producao de leite e
restabelecimento das reservas corporais (Huber et al., 1995). Bauman et al. (1985) em estudo
com duracdo de 188 dias ndo observaram diferencas significativas na variacdo de peso entre
vacas tratadas e ndo tratadas com bST, pois 0 consumo aumentou para sustentar a maior
producéo de leite. Outros estudos da mesma forma n&o observaram diferenga no peso e ganho
de peso entre animais tratados e ndo tratados com bST (Gibson et al., 1992; Hartnell et al.,
1991; Renno et al.,2006; Stegeman et al., 1992; Zhao et al.,1992).

Alguns estudos demonstraram diminuicdo transitéria no ECC em resposta ao bST, no entanto,
este efeito geralmente coincide com o periodo de balango energético negativo inicial ao
tratamento com bST. O balango energético das vacas é reduzido nas primeiras semanas de
tratamento com bST em razdo do aumento imediato na producdo de leite com aumento
concomitante na ingestdo de alimento até quatro a oito semanas mais tarde (Bauman et al.,
1985, 1988). Até certo ponto, o aumento de producdo de leite observado nas primeiras
semanas de tratamento com bST é mantido em detrimento ao restabelecimento das reservas
corporais como uma consequéncia da parti¢do de nutrientes (Bauman et al., 1988). Entretanto,
em razdo do balanco energético tender para positivo com o avancar da lactacdo, a condigéo
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corporal também melhora, e espera-se que ao final do tratamento no periodo de lactagdo
avancada, a condicdo corporal ndo apresente diferenca significativa entre os animais tratados
e 0 grupo controle (Franson et al., 1989). Chilliard, (1988) em revisdo de varios trabalhos
observou decréscimo no balanco energético e consequentemente no ECC durante os trés
primeiros meses de tratamento com bST, em raz&o do atraso na ingestéo de alimento. Jenny et
al (1992) observaram que as vacas tratadas com bST apresentaram maior perda de peso que as
controle, nas cinco primeiras semanas de lactacdo, mas ao final da lactacdo ndo apresentaram

diferenga na condicéo corporal.

Outros estudos observaram menor ECC nos animais tratados com bST (McGuffey et al.,
1991; Soderholm et al., 1988; Thomas et al., 1991). No entanto, Annextad et al. (1990) nao
observaram efeito do menor ECC durante uma lactacdo, na resposta em producéo de leite ao
bST na lactacdo subsequente. As vacas que demonstram resposta positiva em producdo de
leite a0 bST, podem levar mais tempo que as vacas controle para recuperar a condi¢do

corporal 6tima (Phipps et al., 1990).

Soderholm et al. (1988) avaliaram diferentes doses de bST (0; 10,3; 20,6; e 41,2 mgQ)
administradas diariamente e observaram que o ECC diminuiu com o aumento da dose, sendo
observado o valor de 3,7 para o grupo controle e 2,4 para 0s animais recebendo 41,2 mg/dia
no periodo de 38 semanas. Downer et al. (1993) avaliaram as doses de zero;140; 350; e 700
mg de bST durante 30 semanas de tratamento e observaram que tdo logo na quarta semana de
tratamento, os animais recebendo a dose de 700 mg de bST, apresentavam menor condi¢do
corporal, relativo aos demais tratamentos e permaneceu abaixo durante todo o experimento.
No entanto, todos os animais ganharam condicéo corporal ao longo do experimento. Dohoo et
al. (2003) em dados de meta-anélise estimaram que cerca de 200 dias da administragdo de
bST reduziram o ECC em 0.2 unidades em uma escala de cinco pontos. Foi observado que o
tratamento com bST resultou em menor ECC ao fim do periodo de tratamento. Segundo 0s
autores 0 aumento na ingestdo de matéria seca em resposta ao bST pareceu ndo ser adequado
para compensar 0 aumento na excrecdo de energia associado ao aumento na producéo de leite

em resposta ao bST.

Estes resultados sdo consistentes com os efeitos do bST no aumento da lipolise e redugédo da
lipogénese quando as vacas estdo em balango energético negativo e positivo, respectivamente

(Bauman, 1999). O atraso na recuperacdo das reservas corporais € consistente com a
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habilidade do bST em direcionar os nutrientes e energia da dieta para a glandula mamaria,
visando atender aos substratos necessarios a producao de leite (Carriquiry et al., 2009). De
acordo com Carriquiry et al. (2008) a reposicao do tecido mobilizado no inicio da lactacdo €
iniciada tardiamente na lactacdo em vacas tratadas com bST em razéo da extensdo do periodo
no qual a producéo de leite apresenta maior prioridade que o tecido corporal para os nutrientes
e energia. Esta hipdtese é sustentada pela auséncia de efeitos no balangco energético com a
suplementacdo de gordura na dieta, uma vez que as vacas tratadas com bST continuaram a

direcionar nutrientes e energia em direcdo a producdo de leite.

2.9  Efeito do bST sobre a satide da glandula mamaria

A aprovacdo da utilizagdo comercial do bST promoveu diversas discussdes quanto Seus
efeitos sobre a saude animal, principalmente, sobre a incidéncia de mastite e consequente
utilizacdo de antibidticos (Judge et al.,1997; White et al., 1994). O impacto de qualquer nova
tecnologia na incidéncia de mastite é de particular interesse porque a mastite é considerada a
doenca de maior custo do gado leiteiro, pois reduz a producéo de leite pelos danos causados
ao tecido secretor (Judge et al.,1997; White et al., 1994).

Os principais fatores que afetam a incidéncia de mastite e aumento na contagem de células
somaticas (CCS) incluem o manejo de ordenha e o0s programas de salde do rebanho. Porém,
ha uma correlacdo genética positiva entre producéo de leite e incidéncia de mastite e CCS no
leite (Bauman, 1992; Judge, et al., 1997; White et al., 1994). Segundo White et al. (1994) o
ganho genético anual da ordem de 45 a 60 kg/ano de leite é acompanhado por aumento de
0,4 a 1,3% na incidéncia de mastite clinica. Assim, novas tecnologias que aumentem a
producdo de leite poderiam contribuir para a maior ocorréncia de casos de mastite (Judge et
al, 1997; White et al., 1994).

Em estudo realizado por White et al. (1994) sobre o efeito do bST em lactacdes completas
de 914 vacas, na Europa e nos Estados Unidos, foi observado aumento de 1,2% nos casos de
mastite para cada 53,4 kg de leite aumento de leite nos animais tratados com bST,
semelhante ao aumento na incidéncia de mastite provocada pelo melhoramento genético. Os
valores de CCS aumentaram de forma linear com o decorrer do tempo, tanto para o grupo
controle como os animais que receberam bST. Ndo sendo observada diferenca entre 0s

valores de CCS para animais tratados e néo tratados.
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Judge et al. (1997) em trabalho realizado com 555 animais da raca Holandés utilizando 500
mg de bST, iniciado aos 63 dias de lactacdo e estendido até o final da lactacdo, observaram
que a utilizacdo de bST ndo foi associada ao aumento na incidéncia de mastite, ao descarte
de leite em consequéncia a terapia contra mastite ou ao aumento no nimero de animais
descartados por mastite clinica. Da mesma forma, Collier et al. (2001) em estudo com 1213
vacas distribuidas em 28 rebanhos comerciais, avaliando a utilizacdo de bST 500 mg durante
uma lactagéo, ndo observaram efeito da utilizacdo de bST no total de casos de mastite, total
de dias em mastite, duracdo dos casos de mastite ou a probabilidade de vacas desenvolverem
mastite. Os valores de CCS também ndo foram diferentes entre animais tratados e néo

tratados.

Bauman et al. (1999) avaliando mais de 80.000 vacas durante oito anos demonstraram que
0s animais tratados com bST tiveram aumento significativo no escore linear de CCS, apesar
de pequeno, em comparacdo ao grupo nao tratado. Entretanto, os valores de CCS de
aproximadamente 106.000 a 117.000 células/mL, ou 3,08 a 3,22, respectivamente, para
escore linear de CCS, foram baixos para 0s dois grupos. O aumento nos valores médios de
CCS é consistente com a correlacdo positiva entre CCS e producdo de leite. No entanto, esse
aumento é menor que os efeitos observados pela influéncia da estacdo do ano, idade, raca e
ndmero de partos em vacas ndo infectadas. De acordo com o autor o uso de bST ndo
apresentou efeito representativo sobre os valores de CCS. Ainda neste estudo, os valores de
CCS foram maiores no inicio da lactacdo nos dois grupos, ressaltando que a maioria dos
casos de mastite ocorre nos primeiros 45 dias p6s-parto, periodo em gue normalmente nao se
utiliza bST.

Outras pesquisas tem associado a utilizacdo de bST a potencial efeito protetor e terapéutico
da glandula mamaria. Vandeputte e Burvenich (1993), analisando o efeito da utilizacdo de
bST durante mastite por Escherichia coli induzida experimentalmente, em vacas no
periparto, observaram que o tratamento com bST atenuou a perda de producéo de leite no
momento da infeccdo e melhorou a recuperacdo da producdo e componentes do leite em
relacdo as vacas controle, especialmente nas vacas com severa manifestacdo clinica. Da
mesma forma, Hoeben et al. (1999) avaliaram os efeitos da somatotropina em vacas

infectadas experimentalmente com Streptococus uberis. Foi observado diminuicdo da
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producéo de leite em 15 e 28%, respectivamente, para as vacas tratadas com bST e as vacas
do grupo controle, em resposta a ocorréncia de mastite. No grupo tratado com bST a
producdo de leite estava completamente recuperada apds trés semanas de infeccdo, mas no
grupo controle a producdo de leite permaneceu abaixo daquela observada no periodo antes
da infeccdo. O aumento verificado na CCS ocorreu mais cedo e mais rapido no grupo
controle e retornou mais rapidamente aos valores normais neste grupo. Mudangas na
composicdo do leite foram significativamente mais pronunciadas no grupo controle, da
mesma forma que os sintomas clinicos da doenca, o que é indicativo de efeito benéfico do
bST na restauracao da integridade da barreira hemato-leite.

2.10 Efeito do bST sobre a reproducéo

A utilizacdo de bST em vacas leiteiras tem sido associada ao comprometimento da eficiéncia
reprodutiva. Estudos iniciais avaliando os efeitos do bST sobre a reproducéo relataram efeitos
negativos na reproducdo de vacas de leite, como reducdo nas taxas de prenhez, aumento no
numero de dias até a primeira inseminacdo, aumento no nimero de dias em anestro, aumento
no numero de servigos por concepcao e aumento na incidéncia de ovarios cisticos (Cole et al.,
1991; Downer et al.,1993; Esteban et al., 1994). Nestes estudos, o efeito negativo do bST foi
relacionado entre outros, a dose, periodo relativo ao inicio do tratamento, inseminacéo, fatores
nutricionais e aumento da producdo de leite. No entanto, de acordo com Lucy (2000) ndo ha
efeitos negativos inerentes ao bST na reproducéo além daqueles associados com o0 aumento da
producdo de leite e balanco energético negativo. Varios estudos (Cole et al., 1992; Kirby et
al., 1997a e b) avaliando o efeito do bST na reproducéo concluiram que as vacas tratadas com
bST apresentaram aumento no numero de servigos por concep¢do e dias em aberto
compativeis com o aumento na producdo de leite. E fato a existéncia de uma relacdo

antagobnica entre producao de leite e reproducdo em gado leiteiro (Nebel e McGilliard, 1993).

No entanto, outros estudos tém indicado que o bST possa afetar a fertilidade de vacas leiteiras
pela reducdo na expressdo de estro e aumento na frequéncia de ovulacdes ndo detectadas
(Cole et al., 1992; Kirby et al., 1997b; Lefbreve e Block, 1992; Morbeck et al., 1991; Rivera
et al., 2010;Waterman et al.,1993). Inicialmente essa reducdo na manifestagdo de cio foi
associada a possivel aumento no balanco energético negativo em razdo do aumento na

producdo de leite (Waterman et al.,1993). No entanto, Lefebvre e Block (1992) também



55

observaram decréscimo na deteccdo de cio em novilhas tratadas com bST. O autor hipotetizou
que o bST possa ter afetado centros de comportamento no cérebro que controlam a expressao
de estro. De acordo com Kirby et al. (1997b) o tratamento com 500 mg de bST a cada 14 dias
reduziu a observacdo visual do cio em vacas em lactacdo e aumentou a porcentagem de
ovulagBes ndo detectadas. No entanto, nem as concentragdes de estradiol ou progesterona

foram afetadas pelo tratamento.

Como parte de um programa de monitoramento de pds-aprovacao do uso do bST, um estudo
envolvendo cerca de 1200 vacas em 28 fazendas nos EUA com a administracdo de bST 500
mg a cada 14 dias, ndo foi capaz de reproduzir os efeitos negativos na reproducdo observados
por estudos anteriores, em indices como, dias em aberto, porcentagem de vacas prenhes ao
final da lactacdo, partos gemelares, incidéncia de ovarios cisticos e taxa de paricdo (Collier et
al., 2001). De fato, como discutido a seguir, experimentos com grande nimero de vacas em
lactacdo tém demonstrado que o bST aumentou a fertilidade de vacas submetidas a protocolos

de inseminacdo em tempo fixo (IATF) e também inseminadas por deteccéo de cio.

Moreira et al. (2000; 2001) utilizando bST 500 mg iniciado aos 63 dias ap6s o parto,
coincidente ao inicio do protocolo de IATF, ou no dia da IATF verificaram aumento da taxa
de prenhez ao primeiro servico do grupo recebendo bST. Santos et al. (2004) avaliaram o
efeito do bST na reproducdo em vacas de leite submetidas a protocolo de IATF e a detecgéo
de cio. Neste estudo foi observado que o bST melhorou a taxa de concepgao ao 1° servigo em
vacas ciclicas. Houve efeito positivo do bST na fertilidade de vacas ciclicas inseminadas por
deteccdo de cio ou por IATF. O bST tendeu a reduzir a perda de prenhez em todas as vacas e
aumentou a manutencdo de prenhez nas vacas ciclicas. No entanto, foi verificado reducdo na
deteccdo de cio de vacas tratadas com bST. Morales-Roura et al. (2001) avaliaram a resposta
a utilizacdo de bST 500 mg no dia da deteccdo de cio e 10 dias apos a IA em vacas
repetidoras (em média 5,7 servicos) na taxa de concepcdo e concentracdo de progesterona. Foi
observado que a utilizacdo de bST aumentou significativamente a taxa de concepcdo das
vacas repetidoras e a magnitude da resposta aumentou de acordo com 0 aumento no nimero
de servigos (maior que oito ndmeros de servicos). E importante ressaltar que estes animais
nunca haviam recebido bST anteriormente. Bilby et al. (2004; 2006abc) em estudo com a
aplicacdo de bST 500 mg no dia da IATF e 11 dias apds, observaram aumento da taxa de
prenhez de vacas lactantes tratadas com bST, mas ndo observaram efeito para vacas ndo

lactantes. Sendo a taxa de prenhez das vacas ndo lactantes tratadas com bST mais baixa que a
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verificada para o grupo controle. Este efeito foi associado a excessiva elevagdo das
concentracdes plasmaticas de IGF-1. Nas vacas ndo lactantes as concentracdes basais de IGF-
1 ja estavam em niveis suficientemente elevados para a manutencdo do crescimento do
embrido, como observado pela maior taxa de prenhez nestes animais néo tratados com bST. O
autor conclui que parece existir um limiar 6timo no qual IGF-1 possa exercer efeitos

benéficos sobre o desenvolvimento e sobrevivéncia do embrido.

Estes efeitos do bST na fertilidade de vacas lactantes sdo em consequéncia dos efeitos
positivos de GH e IGF-1 na fertilizacdo e desenvolvimento embrionario (Moreira et al.,
2002a, 2002b). Além disso, o bST e IGF-1 influenciam o desenvolvimento folicular, funcao
luteal e secrecdo endometrial de PGF,,. O tratamento com bST altera o desenvolvimento
folicular e o intervalo entre ondas foliculares com emergéncia mais cedo da segunda onda de
crescimento folicular (Kirby et al., 1997a; Lucy et al., 1994). As células luteais expressam
receptores para GH (Hull e Harvey, 2001). A concentracdo de progesterona no sangue de
novilhas aumentou em resposta ao tratamento com bST (Lucy et al., 1994), e altas
concentragfes de progesterona no sangue periférico estdo associadas ao aumento no
desenvolvimento embrionario (Mann e Lamming, 2001) e aumento da fertilidade (Santos et
al., 2001). A incubacdo de células endometriais bovinas com GH atenuam a secrecdo de
PGF,, in vitro (Badinga et al., 2002), o que pode favorecer a manutencdo da prenhez (Binelli
et al., 2001). Portanto, o GH é um importante modulador das funcbes reprodutivas, e é
essencial para reproducdo normal em fémeas (Hull e Harvey, 2001).

2.11 Producdo de leite em vacas mesticas

Nos animais mesticos Holandés-Zebu é observada grande variacdo na producdo de leite por
lactacdo, com valores entre 1.340 a 5.470 kg de leite por lactacdo (Faco et. al. 2002; Grossi et
al., 2002; Freitas, 2001). Parte dessa variacao é atribuida a genetica, mas outros fatores como,
idade ao parto, ordem de parto, presenca do bezerro e diversos fatores de ambiente
influenciam a producéo de leite e a duracdo da lactacdo das vacas mesticas (Gldria et al.,
2006).

Vasconcelos et al. (1989) e Durdes et al. (2001) mostraram que a composi¢do genética
influenciou a producdo de leite e de gordura. Freitas et al. (2001),Valente et al. (2002) e
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Gléria et al. (2006) verificaram que a menor producdo de leite ocorreu em vacas 1/2
Holandés-Gir e que a producdo aumentou com o aumento da contribuicdo genética da raca
Holandés (Tabela 2).

Tabela 2. Médias ajustadas para producao de leite, duracdo da lactagéo e producéo de leite por dia de
intervalo de partos de acordo com cada composicdo genética

Composicao genética Producdo de leite Duracdo da lactacdo  Producdo de leite/dia de
(kg) (dias) intervalo de partos (kg/dia)
1/2 Holandés-Gir 3549,3 306 9,0
3/4 Holandés-Gir 4332,7 328 10,6
7/8 Holandés-Gir 4516,7 337 11,0

Fonte: Adaptado de Gléria et al., 2006.

O efeito do ano de parigdo estd associado as alteracdes na disponibilidade e qualidade dos
alimentos, as diferencas no manejo, as mudancas genéticas do rebanho e, também, as
oscilacbes econdmicas (Gldria et al., 2006). O efeito do més ou da estacdo de parto sobre a
producdo de leite e a duracdo da lactacéo reflete diferencas de alimentagéo entre as épocas das
aguas e da seca. Junqueira Filho (1989) e Deresz et al. (2003) ao avaliarem dados de vacas
mesticas Europeu-Zebu, criadas com suplementacdo de concentrado nas duas estacdes ou s
na estacdo chuvosa, respectivamente, observaram maiores producdes obtidas nas lactacdes
iniciadas na época seca. Reis et al. (1983) e Vasconcelos et al. (1989) observaram maiores
periodos de lactacdo nas lactacdes iniciadas na estacdo seca, possivelmente em funcdo das
condicGes climaticas e ao melhor aporte alimentar. No entanto Gldria et al. (2006) avaliando
dados de vacas mesticas variando na composicdo genética de % a 7/8 Holandés-Gir
observaram maiores produces de leite e dias em lactacdo nas lactacdes iniciadas no final do

periodo chuvoso, ou seja, inicio do outono.

Também a idade da vaca tem sido relacionada a producdo de leite e a duracdo da lactagéo.
Enquanto a producdo de leite nos animais da raca Holandés aumenta até a quinta lactagéo, ou
em torno dos sete anos de idade, os animais mesticos Holandés-Zebu apresentam producdo de
leite crescente até 10 anos de idade (Durdes et al., 1999). Gloria et al (2006) encontraram
efeito linear da idade da vaca ao parto sobre a producdo de leite total para vacas % e %
Holandés-Gir, sendo observados aumentos de 52,6 e 105,5 kg de leite/ano, respectivamente,
por aumento da idade ao parto. E para animais 7/8 Holandés-Gir esse efeito foi curvilineo,

com producdo maxima aos quatro anos e trés meses de idade.
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Outro fator de impacto na producdo de leite de vacas mesticas € a presenca do bezerro no
momento da ordenha ou a necessidade de succdo pelo bezerro durante a ordenha, como
estimulo para a ejecdo do leite (Combellas, et al., 2003). Alguns trabalhos relataram que vacas
submetidas & ordenha na presenca da cria produziram mais leite que as submetidas a ordenha
em sua auséncia (Campos et al.,1993; Negrdo e Marnet, 2002; Vaz de Oliveira, 2002). Morel
(1985) concluiu que a presenca do bezerro no momento da ordenha, e ndo a amamentacdo em
si, foi mais eficaz como pratica de manejo de ordenha para vacas mesticas. Caldas e Madalena
(2001) concluiram que a utilizagdo do meétodo de amamentacdo restrita, nos dois ou trés
primeiros meses da lactacdo, levou a maior producédo de leite total e de leite comercializavel
do que por meio do método de ordenha sem bezerro. Vaz de Oliveira (2002) relatou producéo
total de leite de 3.752 kg na lactacdo de vacas ordenhadas sem bezerro ao pé e 4.196 kg para
vacas ordenhadas com bezerro ao pé, 10,58% a mais que o sistema sem bezerro. As vacas
ordenhadas sem bezerro produziram menos leite e com maior taxa de queda, 9,3% contra
6,7% das vacas ordenhadas com bezerro ao pé, fato associado a pronunciada habilidade

materna.

Estudos envolvendo a aplicacdo de ocitocina demonstram vantagens na utilizagcdo do
horménio pelo aumento na producdo de leite (Ballou et al., 1993; Knight, 1994; Nostrand et
al., 1991). Oliveira (2010) avaliando parametros produtivos e reprodutivos de vacas mesticas
F1 Holandés-Gir, ndo observou diferengas na producéo de leite entre vacas ordenhadas com
bezerro ao pé e vacas ordenhadas sem bezerro e tratadas com ocitocina. Neste estudo foi
observado que as vacas submetidas a aplicacdo de ocitocina apresentaram maior persisténcia
de lactacdo e melhor desempenho reprodutivo, caracterizado por menor intervalo parto-
primeira inseminacdo e periodo de servico e maiores taxas de inseminagdo e percentual de

vacas prenhes até 90 dias pds-parto.

As curvas de lactacdo representam graficamente a producdo de leite durante a lactagdo. A
curva padrdo é descrita para lactacbes de vacas de racas européias, sendo subdividida em
fases distintas: fase ascendente, que compreende o periodo do inicio de lactagdo até o pico;
fase descendente, que se estende do pico até o final da lactacdo. Sabe-se que os animais
diferem quanto ao periodo em que a producéo se eleva do parto até o pico de producéo, o qual
pode ser influenciado pela alimentagdo, composicdo genética, ordem de pari¢do, condicdo

corporal ao parto e manejo (Vaz de Oliveira et al., 2002).
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Gloria et al. (2010) observaram o formato da curva de lactagéo para animais de cruzamento
Holandés-Gir semelhante ao descrito na literatura para vacas de racas leiteiras européias, ou
seja as curvas apresentam producéo inicial seguida de fase ascendente até o pico de lactacéo e
fase descendente posterior ao pico, entretanto a média de tempo entre o inicio da lactacdo e o
pico foi de 22,7 dias. Oliveira (2010) observou valor similar de 24,3 dias decorrido do inicio
da lactacdo até o pico de producdo de leite em vacas ¥ sangue Holandés-Gir. Esses valores
foram inferiores aos relatados por Lopes et al. (1996), entre 48 a 51dias, para vacas da raca

Holandés.

Gloria et al. (2010) observaram que a persisténcia de lactacdo tendeu a diminuir com a ordem
de parto em grupos genéticos Holandés-Zebu e verificaram aumentos da producdo total com o
avancar das ordens de lactacdo. Entre a primeira e a segunda lactacdo foram observados
aumentos de aproximadamente 24% na producéo inicial, 32% na produgéo ao pico e 31% na
producdo total. As producdes iniciais e ao pico de lactacdo, aumentaram com a ordem de
parto (Gloria et al., 2010).

Vaz de Oliveira (2002) em estudo de 5.368 lactacdes de vacas mesticas F1 Holandés-Gir
observaram taxa média de queda mensal de 8,1% para multiparas. Foi observado que, nos
primeiros quatro meses de lactacdo, as vacas mesticas F1 Holandés-Zebu primiparas e
multiparas produziram 78% e 45% da producdo total na lactacdo, respectivamente. Com
relacdo a duracdo da lactagdo, Reis et al (2001) encontraram 299 e 292 dias de periodo de
lactacdo para primiparas e multiparas, respectivamente e Vaz de Oliveira (2002) encontrou

periodo de lactacdo médio de 274 dias para fémeas F1 Holandés-Gir.

2.11.1 Perfil metabolico e hormonal de vacas mesticas no periodo de transi¢ao

H4& escassa literatura avaliando o perfil metabolico e hormonal de vacas mesticas Holandés-
Zebu e ou vacas de origem zebu no periodo de transi¢do e no decorrer da lactacdo. Em vacas
de alta producéo as concentracfes plasmaticas de glicose permanecem estaveis ou diminuem
pouco durante o periodo de transicdo pré-parto, aumentam muito durante o parto e diminuem
imediatamente no pds-parto (Vasquez-Anon et al., 1994). O aumento das concentracdes de
glicose ao parto pode ser devido ao aumento das concentragdes de glucagon e glicocorticoides
que promovem a deplecdo dos estoques de glicogénio hepatico (Grummer, 1995). Carvalho

(2009) e Peixoto (2011) observaram em vacas mesticas Holandés-Zebu aumento das
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concentragdes de glicose ao parto, com suas concentragdes permanecendo menores nos

periodos pré e pds-parto.

Com relacdo as concentracdes plasmaticas de insulina é observado em vacas da raca
Holandés, diminuigdo de seus valores no periodo final da gestacdo e inicio da lactacdo, com
picos agudos no dia do parto. Também sdo observadas reduzidas concentracfes plasmaticas
de insulina no inicio da lactacdo, além de resisténcia celular periférica a insulina, demonstrada
pela baixa responsividade do tecido adiposo a insulina, que prioriza a captacao de glicose pela
glandula maméria (Bell, 1995). No entanto, Peixoto (2011) observou que a concentracao
plasmatica de insulina manteve-se alta em vacas F1 Holandés-Zebu, em todo periodo avaliado
(15 dias pré a 55 dias pos-parto), exceto no 5° dia do periodo pds-parto quando apresentou
média de 6,5 + 3,0 pU/mL. Desta forma, ndo foi observado reducéo da circulacéo de insulina
no pds-parto, e aparente auséncia de resisténcia celular a insulina, uma vez que 0s animais
comegaram a “ganhar peso corporal” na primeira semana poés-parto. Carvalho (2009) da
mesma forma, ndo encontrou variacGes acentuadas nas concentrac@es de insulina plasmatica

entre o pré e 0 pds-parto .

Com relacdo a variacdo nas concentracbes de AGNE durante o pré e pés-parto, Carvalho
(2009) observou diferencas em vacas mesticas Holandés-Zebu com relacéo a estacdo chuvosa
e estacdo seca. Na estacdo chuvosa foram observadas maiores concentraces de AGNE no dia
do parto e aos sete e 14 dias pos-parto. No entanto, as concentracdes de AGNE voltaram as
concentragdes do inicio do pré-parto & partir de 21 dias pds-parto. Em vacas da raca Holandés,
observa-se padrdo diferente de mobilizacdo de reservas corporais. As concentracGes de
AGNE comecam a se elevar a partir de uma semana pré-parto, mantendo-se elevadas durante

as primeiras quatro a oito semanas pds-parto (Bell, 1995; Ingvartsen, 2006).
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Capitulo 2

SOMATOTROPINA BOVINA RECOMBINANTE (bST): EFEITOS DE DOSE E
INICIO DE APLICACAO NO DESEMPENHO PRODUTIVO DE VACAS F1
HOLANDES-GIR

RESUMO

Foi avaliado o efeito do bST nas doses 0, 250 e 500 mg, iniciados aos 40 ou 63 dias de
lactacdo, a intervalos de 14 dias até 250 dias de lactacdo, sobre a producdo e a composicao do
leite, 0 peso corporal e o escore de condi¢do corporal (ECC), os parametros reprodutivos, a
contagem de células somaticas (CCS) e a incidéncia de mastite, em vacas F1 Holandés-Gir
em condicdes comerciais. O experimento foi conduzido em delineamento de blocos ao acaso
contendo 20 animais por grupo, em arranjo fatorial 2 x 2 (duas doses e duas épocas de inicio
da aplicacdo), com um tratamento adicional, o grupo controle. Foram selecionadas 100 vacas
(15 primiparas e 85 multiparas) F1 Holandés-Gir, no periodo de julho a novembro de 2008,
blocadas por data de parto totalizando 20 blocos, e distribuidos aos cinco tratamentos (dose de
bST/dias em lactacdo ao inicio do experimento): 250/40; 250/63; 500/40; 500/63 e Controle
(sem aplicacdo de bST). Os animais foram mantidos em sistema de pastejo rotacionado
intensivo no periodo chuvoso e confinamento no periodo seco, e em ambos os periodos
receberam suplementacdo concentrada. A producdo de leite foi avaliada duas vezes por
semana e a composic¢éo do leite avaliada quinzenalmente. O peso vivo e o escore de condi¢do
corporal foram avaliados no inicio do tratamento e a cada 30 dias até o final do periodo
experimental. Os casos de mastite e os dados relacionados ao desempenho reprodutivo foram
reportados diariamente. O tratamento com bST (250 e 500 mg) aumentou a producdo de leite,
LCG 3,5% e LCE somente até os 130 dias de lactagcdo (P<0,05). N&o houve diferenca na
producédo de leite, LCG 3,5% e LCE entre animais tratados com 250 e 500 mg de bST
(P>0,05). Foi observado incremento médio de 2,0 e 1,8 kg de leite por vaca/dia,
correspondendo a 14,5 e 12,9 % de aumento médio na producdo de leite, respectivamente para
as doses 250 e 500 mg quando considerado os 250 dias de lactacdo. Considerado apenas 0s

130 dias iniciais da lactacdo foi observado incremento de 2,5 kg de leite correspondendo a
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15,5% de aumento na producgéo. O tratamento com bST n&o alterou a composicéo do leite,
CCS, peso corporal e ECC com relacdo ao grupo controle e ndo houve diferenca nos
pardmetros citados entre os grupos tratados com bST (P>0,05). Foi verificado aumento na
producdo (kg) de gordura, proteina, lactose e sdlidos totais no grupo de animais tratados com
bST em relagdo ao grupo controle (P<0,05). Foi verificado interag@o entre as variaveis dose x
inicio de aplicacdo para producdo de leite, LCG 3,5%, LCE, gordura, proteina, lactose e
solidos totais (P<0,05), onde melhor desempenho produtivo ocorreu com a utilizagdo da dose
de 250 mg iniciada aos 40 dias de lactagéo e a utilizagdo da dose de 500 mg iniciada aos 63
dias de lactacdo, respectivamente 16,5 e 16,2 kg para producdo de leite. Ndo houve diferenca
na incidéncia de mastite, dias em aberto, nUmero de servigos por concep¢do, intervalo parto
primeiro servico e taxa de concepgdo ao primeiro servico entre vacas tratadas e ndo tratadas
com bST (P>0,05). No entanto entre vacas tratadas, houve aumento no nimero de dias em
aberto e nimero de servigos por concepg¢do nos animais recebendo 500 mg de bST quando

iniciado aos 40 dias de lactacdo e 250 mg quando iniciados aos 63 dias (P<0,05).

Palavras chave: producéo de leite, composicéo do leite, reproducdo, CCS, Holandés-Gir

ABSTRACT

The effect of 0, 250 and 500 mg of bST starting at 40 or 63 days in milk (DIM), injected
every 14 days, up to 250 DIM, on milk yield and composition, body weight and body
condition score (BCS), reproductive parameters, SCC and mastitis was evaluated, in F1
Holstein-Gir cows. The trial was conducted in a randomized block design with 20 animals by
group in a 2 x 2 factorial arrangement of treatments (two doses and two starting DIM), with
an additional treatment control group. A hundred cows (15 primiparous and 85 multiparous)
F1 Holstein-Zebu were blocked by calving date, during the period of July to November 2008,
and assigned to five treatments (bST dose mg/DIM to treatment starting): 250/40; 250/63,;
500/40; 500/63; Control (no bST). Cows were kept in intensive rotational grazing system
during the rainy season and in confinement during the drought, and in both periods were
supplemented with a concentrate mixture according to milk yield. Milk yield was recorded
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twice a week and milk composition recorded biweekly. Body weight and BCS were recorded
at the beginning of the trial and every 30 days until the end of the trial. Mastitis cases and
reproductive performance were measured. Treatment with bST (250 and 500 mg) increased
milk yield, FCM 3.5% and ECM only until 130 DIM (P<0.05). There was no difference in
milk yield, FCM 3.5% and ECM between cows treated with 250 and 500 mg of bST (P>0.05).
An average increase of 2.0 and 1.8 kg of milk per cow/day, corresponding to 14.5 and 12.9%
increase in milk yield was observed for 250 and 500 mg doses, respectively, considering the
250 DIM. Considered only the initial 130 DIM was observed a average increase of 2.5 kg of
milk per cow/day, corresponding to 15.5% increase in milk yield, either for bST 250 or 500
mg. Treatment with bST did not affected milk composition, SCC, body weight and BCS and
no difference was observed between bST-treated groups (P>0.05). There was an increase in
production of fat, protein, lactose and total solids (kg/d) in the bST treated cows compared to
the control group (P<0.05). There was interaction between dose x starting DIM on milk yield,
FCM 3,5%, ECM, fat, protein, lactose and total solids (P<0.05). The use of 250 mg dose
starting at 40 DIM or 500 mg dose starting at 63 DIM resulted in better lactation performance,
respectively, 16.5 e 16.2 for milk yield. There were no difference on mastitis incidence, days
open, services per conception, days from calving to first service and conception rate to first
service, between cows treated and not treated with bST (P>0.05). However, cows treated with
bST 500 mg starting at 40 DIM and treated with 250 mg starting at 63 DIM showed higher

days open and number of services per conception (P<0.05).

Key words: milk yield, milk composition, reproduction, SCC, Holstein-Gir
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4. MATERIAIS E METODOS

Todos os procedimentos utilizados neste experimento foram aprovados pelo Comité de Etica
em Experimentacdo Animal da Universidade Federal de Minas Gerais CETEA/UFMG
(230/2008). O experimento foi realizado em fazenda comercial localizada na regido sudoeste
de Minas Gerais, no periodo de Julho de 2008 a Margo de 2009.

4.1. Animais e tratamentos

Cem vacas (15 primiparas e 85 multiparas) F1 Holandés-Gir foram selecionadas no periodo
de julho a novembro de 2008, com base na satde clinica, escore de condicdo corporal (2,75 a
3,5 de acordo com a escala de Wildman et al., 1982) e dias em lactacdo ao inicio do
experimento (40+3,5 ou 63£3,5). Os animais foram blocados por data de parto, em 20 blocos
de cinco animais e alocados aos tratamentos procurando manter o balanceamento quanto, a
ordem de parto e a producdo na lactacdo anterior para as multiparas, totalizando trés vacas
primiparas e 17 multiparas para cada tratamento. Os tratamentos foram compostos pelas
associacOes das varidveis dose de bST x inicio da aplicacdo (dias em lactagdo): 250/40;
250/63; 500/40; 500/63 e grupo controle (sem aplicacdo de bST), Tabela 1.

Tabela 1. Tratamentos, ordem de parto e producdo de leite na lactacdo anterior

Historico lactagdo anterior*

Tratamento N Ordem de parto Producdo média  Producdo de leite (kg)
dose/inicio de aplica¢do de leite (kg) 305d
250/40 20 33 13,7 4158,8
250/63 20 3,4 14,2 4354,7
500/40 20 3,5 14,3 4099,9
500/63 20 3,3 14,0 4076,7
Controle 20 34 13,4 4084,9

* Para as vacas multiparas.
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O experimento foi conduzido em delineamento de blocos ao acaso contendo 20 animais por
tratamento, em arranjo fatorial 2 x 2 (duas doses e duas épocas de inicio da aplicacdo), com

um tratamento adicional, o grupo controle.

4.2.  Procedimentos gerais e coleta de dados

Foram realizadas aplicacdes subcutaneas de bST (BOOSTIN® 500 mg e HILAC-250®?% 250
mg — MSD Saude Animal) na fossa caudal alternando-se, os lados direito e esquerdo, apds a
ordenha da tarde, exceto o grupo controle. Os produtos BOOSTIN® e HILAC-250® sé&o
formulacBes de somatotropina bovina recombinante de liberacdo lenta com indicacdo para
administracdo a cada 14 dias, contendo como veiculo a vitamina E e lecitina. As aplicacfes
foram realizadas a intervalos de 14 dias, sempre na terca feira, totalizando 15 aplicagdes
consecutivas para o tratamento iniciado aos 40 dias de lactacdo e 13 aplicacbes para o

tratamento iniciado aos 63 dias de lactacgéo.

Os animais foram identificados por meio de cordas amarradas ao pescogo, nas cores branca,
amarela e verde definindo respectivamente o grupo controle, doses de 250 mg e 500 mg de
bST. Os rétulos originais das doses de bST foram retirados, recebendo novas identificacdes
nas cores amarela ou verde, respectivamente para as doses de 250 e 500 mg de bST, com o
objetivo de evitar qualquer interferéncia nos tratamentos e divulgacdo precipitada dos
resultados.

Durante o experimento os animais foram submetidos a dois diferentes manejos de ordenha,
por razdes externas ao controle experimental. No periodo de julho a novembro, os animais
foram submetidos a duas ordenhas diarias, as 04:00 e as 14:00 h, em sistema de bezerro ao pe,
sendo o0s bezerros apresentados para estimulo da descida do leite e logo ap6s a ordenha para
mamada do leite residual. Ja no periodo de dezembro a marco, os animais foram transferidos
de retiro, mantidos em sistema de duas ordenhas, as 07:00 e as 17:00 h, com aplicacdo de

ocitocina e sem apresentacéo do bezerro.

2 Em razdo da dose de bST 250 mg nao ser comercializada no Brasil foi necessaria a importagédo do produto
comercial HILAC®-250 MSD, mediante aprovacdo do Ministério da Agricultura. O produto HILAC®-250
apresenta a mesma formulacdo do Boostin®, no entanto comercializado na apresentagdo de 250 mg, ambos
produzidos pelo laboratério LG Life Science®©.
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A producdo de leite foi mensurada duas vezes por semana, quinta-feira e domingo, desta
forma apresentando intervalo equidistante entre as aplicacdes de bST e as pesagens. Os dados
de producéo reportados incluiram o intervalo entre o 1° dia de aplicagdo até 14 dias apds a
ultima aplicacdo de bST, considerado para o grupo controle, o inicio do tratamento aos 40

dias de lactacao e o final correspondente a 14 dias ap0s a 152 quinzena de tratamento.

Amostras individuais para composi¢do do leite foram coletadas quinzenalmente, na segunda
ordenha por faciliadade de manejo, colhidas de copos coletores® acoplados a ordenha. Ap6s o
término da ordenha de cada animal, o copo coletor foi desacoplado e homogeneizado
lentamente por trés vezes retirando aliquotas de 50 mL de leite que foram acondicionadas em
recipientes plasticos contendo bromopol (2-bromo 2-nitropropano 1,3-diol), na relagdo de 10
mg de bromopol para 50 ml de leite e enviadas imediatamente para o Laboratério Clinica do
Leite, Esalg-USP. Os teores de proteina total, gordura, lactose, sélidos totais foram
determinados pelo método infravermelho, a contagem de células somaticas (CCS) foi
determinada pela citometria de fluxo, sendo todas as analises realizadas pelo equipamento
MilkoScan™ FT (FOSS).

A producdo de leite corrigida para 3,5% de gordura (LCG 3,5%) foi calculada pela equacéo:
LCG 3,5% = (0,434 X PL) + (16,218 X PG), em que: LCG 3,5% = producéo de leite corrigido
para 3,5 % de gordura (kg/dia); PL = producdo de leite (kg/dia); PG = producéo de gordura
(kg/dia). A producéo de leite corrigida para energia (LCE) foi calculada pela equacdo: LCE =
secrecdo de energia no leite/0,70 (assumindo 0,70 mcal/kg para leite com 3,7% de gordura,
3,2% proteina e 4,6% de lactose), em que: secrecdo de energia no leite = [(0,0929 x %
gordura) + (0,0547 x % proteina) + (0,0395 x % lactose)] x kg de leite (NRC, 2001).

O peso vivo e o escore de condicdo corporal (ECC) foram avaliados no dia da primeira
aplicacdo de bST e a cada 30 dias até o final do periodo experimental, pelo mesmo avaliador.

As pesagens dos animais foram realizadas em balanga mecénica ap6s a ordenha da tarde.

A taxa de queda na producdo de leite e ganho de peso animal foram calculados por meio da

estimativa do coeficiente de regressdo para cada vaca, usando o modelo de regresséo linear,

% DeLaval
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Y: = a + bt, em que: Y = producdo de leite no dia t; a = interceptor; b = coeficiente de

regressao; t = dias em lactacdo.

Os casos de mastite clinica foram identificados pelos ordenhadores, treinados para considerar
positivos animais que apresentavam leite com grumos e /ou Ubere com sinais de inflamacéo
(inchago, rubor, calor e dor). Foram também reportados diariamente dados referentes as
inseminacOes, diagnostico de gestacdo e outras ocorréncias reprodutivas, bem como demais

alteracdes clinicas e eventuais mudancgas no manejo.

4.3. Dietas e praticas alimentares

Os animais em experimentacdo foram submetidos ao manejo nutricional da fazenda. As vacas
pertencentes aos grupos experimentais foram mantidas em Unico lote independente da
producdo de leite, dias em lactacdo, condigéo corporal e ordem de parto. A dieta do lote foi

formulada de acordo com as recomendacdes do NRC (2001).

O manejo alimentar foi caracterizado por trés periodos distintos. Confinamento na seca, com
fornecimento de dieta completa trés vezes ao dia, com livre acesso ao cocho, contendo como
principais ingredientes, silagem de milho e sorgo, cana de agucar, milho moido, farelo de soja
e silagem de grdo umido de milho. Periodo de transicdo entre periodo de seca e de chuvas,
guando os animais receberam dieta no cocho e foram liberados para pastejo a noite. E pastejo
no periodo chuvoso, em sistema rotacionado de piquetes formados por Tanzéania (Panicum
maximum cv Tanzania), Mombaca (Panicum maximum cv Mombaga), Braquirdo (Brachiaria
Brizantha cv Marandu), Coast-cross e Tifton 85 (Cynodon dactylon e Cynodon nlemfuensis)
com periodo de ocupacdao de um dia e fornecimento de suplementacdo concentrada em
cochos de alimentagdo duas vezes ao dia, contendo como principais ingredientes, farelo de

soja, milho moido e polpa citrica.
4.4.  Analises estatisticas
Os valores da contagem de células somaticas (CCS) foram transformados com a funcéo

logaritimica (In). Os valores de gordura (<2,0% e >6,0%) e proteina (<2,5% e >4,0%) do leite

foram excluidos anteriormente a analise estatistica, com base nos parametros médios da
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composic¢do do leite citados pela instrucdo normativa 62 de 2011. Para que fosse possivel a
comparacdo das variaveis entre tratamentos no mesmo tempo de lactacdo os dados foram
agrupados a intervalos de 30 dias, sendo os valores gerados & partir da média das observacdes
coletadas neste intervalo. Os dados colhidos acima de 250 dias em lactagdo foram excluidos
da anélise estatistica em razdo da diminuicdo do numero de repeti¢cGes acima deste tempo de

lactacdo.

Todas as variaveis avaliadas foram submetidas aos testes de Lilliefors para verificar a
distribuicdo de probabilidade normal, e Bartlett para homocedasticidade de erros dentro de
grupos experimentais. A analise estatistica das variaveis paramétricas foi conduzida usando o
procedimento de modelos mistos PROC MIXED SAS Institute (1996). Para as medidas
repetidas no tempo a melhor estrutura de covariancia foi determinada pelo menor valor para o
critério de Akaike, considerando as estruturas: autoregressiva de primeira ordem (AR1),
simetria composta (CS) e ndo estruturada (UN). Foram consideradas significativas as

diferencas com valores de P<0,05 e tendéncia as diferengas com valores P>0,05 e <0,10.

O estudo das variaveis, leite, composicdo do leite, peso corporal, contagem de células
somaticas, taxa de queda na producdo de leite e ganho de peso corporal foi segmentado em
duas partes. Na primeira parte foram testadas as doses (0, 250 e 500mg de bST) por contraste
ortogonal para os efeitos, linear e quadratico, sendo utilizado o de maior grau quando
observada significancia P<0,05. Todas as variaveis citadas, exceto taxa de queda na producéo
de leite e ganho de peso corporal, foram analisadas em cada tempo da lactacdo (DEL 70, 100,
130, 160, 190, 220, 250), utilizados os seguintes modelos:

1) Yijj = pn + Bi + D; + ej - para as variaveis leite, composi¢do do leite, contagem de células
somaticas, taxa de queda na producéo de leite e ganho de peso corporal;
2) Yij = p + PesoCV + B; + Dj+ ejj - para a variavel peso corporal;

Sendo a descrigdo dos modelos (1) e (2):

u = média geral

PesoCV = peso corporal no dia da primeira aplicacdo de bST usado como covariavel,
Bi = efeito de bloco (i =1 a 20)

D; = efeito de dose (j = 0, 250,500)

ej = erro experimental, assumido independente e identicamente distribuido em uma
distribuicdo normal com média zero e variancia 62.
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Na segunda parte foram excluidos os dados do tratamento adicional ou grupo controle (dose =
0), sendo analisados os efeitos do fatorial (2 doses x 2 inicios de aplicacdo) ao longo do

tempo, utilizando os seguintes modelos:
1) Yijkl =pt B; + Dj + I + D*I + C; + I*C + D*C + D*I*C + €ijk - para as variaveis leite,
composicéo do leite, contagem de células somaticas;

2) Yij = p + PesoCV + Bj + Dj + I+ D*I + C; + I*C + D*C + D*I*C + ejjq - para a variavel
peso corporal;

3) Yik = n + Bi + Dj+ Iy + D*I + ejjc - para as variaveis persisténcia de lactagdo e ganho de
peso corporal.

Sendo a descri¢cdo dos modelos (1), (2) e (3):

u = média geral

PesoCV = peso corporal no dia da primeira aplicacdo de bST usado como covariavel;
Bi = efeito de bloco (i =1 a 20)

D; = efeito de dose (j = 250 e 500)

Ix = efeito do dia do inicio da aplicacdo (k = 40 ou 63)

D*I = interacdo dose * dia do inicio aplicacdo

C, = efeito do dia do controle leiteiro - DELPES (k= 70, 100, 130, 160, 190, 220, 250)
D*C = interagdo dose * dia do controle

D*I*C = interacdo dose * dia do inicio aplicacdo * dia do controle

eiji = erro residual

O quadrado médio para o efeito de vaca aninhada na interacdo entre (dose*inicio de
aplicacdo) foi usado como medida de erro para testar efeito de dose, dia do inicio da aplicacdo

e nas interagoes.

Para andlise estatistica das variaveis paramétricas que nao apresentaram normalidade, dias em
aberto, nimero de servigos por concepcdo, intervalo parto primeiro servigo foi utilizado o
teste de Kruskal-Wallis e para o desdobramento de fatorial dois a dois o teste de Mann e
Whitney, com significancia a P<0,05. Para analise estatistica da incidéncia de mastite e taxa
de concepcéo ao primeiro servigo foi utilizado o teste de Qui-Quadrado corrigido pelo Teste
Exato de Fisher, com significincia a P<0,05. Para a andlise estatistica da variavel néo

paramétrica, escore de condicdo corporal, foi utilizado o teste de Friedman com significancia
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a P<0,05. O teste de Qui-Quadrado foi realizado pelo procedimento de PROC FREQ -
OPTIONS CHISQ, FISHER: SAS Institute (1996) e as analises ndo paramétricas conduzidas
adotando o procedimento PROC NPARIWAY: SAS Institute (1996).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1.  Analise por comparacdo de doses

O delineamento experimental foi composto por fatorial 2 x 2 (2 doses x 2 inicios de aplicacao
bST), contendo o grupo controle (dose 0 mg de bST) como tratamento adicional. Para que
fosse possivel comparar a resposta entre animais tratados e ndo tratados com bST, em
primeira andlise os dados foram agrupados considerando apenas as doses de somatotropina
utilizadas (0, 250 e 500 mg de bST).

5.1.1. Producdo e composicao do leite

Foi observado aumento na produgéo de leite (P<0,05) nos tempos 70, 100, 130 para ambas as
doses de bST (250 e 500 mg) em relagdo ao grupo controle, ndo sendo observada diferenca
entre as doses de 250 e 500 mg. O incremento na producéo de leite ndo foi estendido ao longo
da lactacdo, ndo sendo observada diferenca na producdo de leite (P>0,05) nos tempos 160,
190, 220 e 250 entre animais tratados com bST em relacdo ao grupo controle (Figura 1),

embora aumentos de até 1,8 kg/vaca/dia tenham sido observados.

Produciio de leite (kg/dia)

9 T T T T T 1
70 100 130 160 190 220 250

Diasem lactacao

() =lli=)5() =le=500

Figura 1. Producéo de leite (kg) de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as doses de 0, 250 ou 500 mg
de bST em funcdo de dias em lactagdo *P dose <0,05; {P contraste linear <0,05; 4P contraste
quadrético <0,05.
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A resposta em producéo de leite apresentou efeito linear a dose de bST nos tempos, 70, 100,
130 (P<0,05). No tempo 160, a producdo de leite apresentou resposta quadratica (P=0,05),
com valores médios para a producdo de leite de 14,5; 16,2 e 15,5 kg, respectivamente para as
doses de 0, 250 e 500 mg de bST (Figura 1).

Os resultados observados reforcam a comprovada eficacia do bST em promover aumentos
significativos em producdo de leite (Bauman, 1992; Bauman et al., 1999; Dohoo et al., 2003;
Riveira et al., 2010). O aumento na producéo de leite verificado com a utilizacdo de bST
ocorre principalmente pela alteracdo na particdo de nutrientes a favor da sintese de leite
(Bauman, 1992; Bauman e Currie, 1980; Chilliard et al., 2002). O aumento na producdo de
leite, sustentado ao longo da lactagdo, foi verificado por vérios trabalhos em diferentes ragas
leiteiras submetidas ao tratamento com bST (Chilliard, 1988; Fontes et al., 1997; Hartnell et
al., 1991; Huber et al., 1997), no entanto, ao contrario do esperado este padrdo de resposta ndo

foi verificado neste estudo.

Uma das hipoteses para auséncia de resposta significativa ao tratamento com bST a partir dos
160 dias em lactacdo (DEL), estaria associada a alteracbes no manejo, embora todos 0s
grupos experimentais tenham sido expostos as mesmas alteracdes. No periodo
correspondente, 0 manejo de ordenha foi alterado e as vacas, antes ordenhadas em presenca
do bezerro passaram a ser ordenhadas sem a presenca do bezerro e submetidas a tratamento
com ocitocina. Estudos relataram que vacas mesticas Holandés-Zebu submetidas a ordenha na
presenca da cria produziram mais leite que as submetidas a ordenha em sua auséncia (Campos
et al.,1993; Negrdo e Marnet, 2002; Vaz de Oliveira, 2002). Associado a este fator, as vacas
passaram a ser ordenhadas em nova sala de ordenha, por motivos de reformas na sala de
ordenha original. Outro fator estaria associado a mudanca de manejo alimentar. O periodo em
torno dos 160 dias em lactacdo é coincidente ao periodo de transicdo entre 0 manejo
confinado e de pastejo. Ap6s o DEL 160, a suplementacdo volumosa foi suspensa e 0s
animais passaram a se alimentar apenas de pastagem e suplementacdo concentrada. Outros
desafios também devem ser considerados, como por exemplo, inicio das chuvas associado a
presenca de barro e aumento na incidéncia de mastite, sendo observada elevagdo nos valores
de CCS ap0s o periodo citado (Tabela 3). Em resumo, as alteracfes de manejo e ambiente, e

em consequéncia o aumento nos valores de CCS podem ter comprometido a resposta
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produtiva ao bST ao longo da lactacdo. De acordo com McCutcheon et al., (1989), o manejo é
o fator de maior importancia na resposta ao bST, sendo observadas respostas insignificantes
guando o manejo foi muito ruim. Da mesma forma a capacidade produtiva das vacas mesticas
Holandés-Zebu pode sofrer grande variacdo, sob influéncia de diversos fatores além da
genética, como presenca do bezerro e ambiente (Gléria et al., 2006).

A producéo de leite média do inicio da aplicacdo de bST até 250 dias de lactagédo foi 13,9,
15,9 e 15,7 kg de leite respectivamente, para os tratamentos 0, 250 e 500 mg de bST. Foi
observado incremento médio de 2,0 e 1,8 kg de leite na lactagdo, respectivamente, para as
doses 250 e 500 mg de bST, correspondendo ao aumento percentual de 14,5 e 12,9 %. A
resposta maxima ocorreu aos 130 dias de lactacdo, com aumentos de 16,5% (2,5 kg de leite) e
17,8% (2,7 kg de leite) para as doses de 250 e 500 mg, respectivamente. Se desconsiderado o
periodo apds 130 dias de lactacdo, quando a resposta ao bST pode ter sofrido influéncias
negativas do manejo e ambiente, a producdo de leite média observada do inicio da aplicacdo
de bST até 130 dias de lactacdo foi respectivamente 16,1, 18,6 e 18,6 kg para os tratamentos
0, 250 e 500 mg de bST. Correspondendo ao incremento médio de 2,5 kg de leite ou 15,5%
tanto para a utilizagdo de 250 mg quanto 500 mg de somatotropina, ndo diferindo muito da
resposta observada quando considerado todo o periodo experimental. O aumento verificado
na producdo de leite estd de acordo com a literatura, que reporta incrementos médios na
producdo de leite de 10 a 15%, com aumentos de dois a seis kg de leite por vaca dia,
principalmente para animais de origem européia (Bauman et al., 1992; Chilliard et al., 2002).
No entanto, de acordo com Gallo et al. (1997) e Michel et al. (1990) vacas de menor mérito
produtivo parecem apresentar melhor resposta percentual que vacas de maior meérito
produtivo, quando a qualidade alimentar ndo € fator limitante para a produgdo. Desta forma,
Fontes et al. (1997) e Phipps et al. (1997) encontraram incrementos em torno de 22 e 23%
respectivamente, em vacas de cruzamento Bos taurus x Bos indicus, no entanto
correspondendo ao aumento de 2,5 kg de leite/vaca/dia. Maior variagcdo na resposta ao bST
foi observada em vacas manejadas a pasto, de nove a 23% de aumento na producdo de leite
(Davis et al., 1999; Fike et al., 2002; Hoogendoorn et al., 1990; McCutcheon et al., 1989).

N&o ocorreu aumento na producdo de leite, com aumento da dose de bST de 250 para 500 mg,
com este padrdo de resposta reforgado pelo efeito quadratico aos 160 dias de lactagdo, quando
a curva de producao de leite para o tratamento 500 mg apresentou ligeira queda com relacdo

ao tratamento 250 mg, sendo o efeito extendido ao longo da lactacdo (Figura 1). Diferente do
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observado neste estudo, a literatura reporta efeito dose-dependente em resposta a utilizagdo de
bST em vacas da raca Holandés ou de maior mérito genético para producéo de leite (Bauman
et al., 1985; Hartnell, 1991). No entanto, respostas ao bST em animais F1 Holandés-Zebu ou
de menor mérito genético se diferem daquelas observadas previamente para vacas da raca
Holandés ou de alto mérito genético, no que diz respeito a dose. De cinco trabalhos
verificados na literatura avaliando a resposta produtiva a diferentes doses de somatotropina
em animais Bos taurus x Bos indicus, quatro trabalhos mostraram que a dose menor que 500
mg de somatotropina, recomendada para animais Bos taurus de alta producdo, foi 6tima para
animais de cruzamentos Bos taurus x Bos indicus ou de menor mérito genético, ndo sendo
observado acréscimos na producdo com a utilizacdo da dose de 500 mg de bST (Azizan et al.,
1999; Bhere et al., 1997; Cisse et al., 1996; Fontes et al., 1997; Phipps et al., 1997).

Vacas de menor mérito genético para producdo de leite apresentam menor concentracdo
circulante de somatotropina enddgena que vacas de maior mérito genético (Bauman, 1999;
Peel e Bauman, 1987; Schams et al., 1989). Os receptores hepaticos de alta afinidade para GH
(GHR1) séo cronicamente regulados de forma positiva pelo aumento da concentracdo de
sanguinea de somatotropina (Gluckman e Breier, 1989), desta forma em vacas de menor
mérito genético para producdo de leite possivelmente hd menos receptores GHR1 disponiveis
se comparado a vacas de maior mérito genético. Portanto, menor concentracdo de
somatotropina exdgena seria necessaria para saturacdo dos receptores, desencadeando
resposta maxima em producédo. O que justificaria auséncia de incremento na producdo de leite

com aumento da dose de somatotropina de 250 para 500 mg observada neste estudo.

Ao contrario do esperado, o tratamento com bST nao afetou a taxa de declineo na producéo de
leite estimada pelo coeficiente de regressdo linear individual, uma vez que ndo foi observado
efeito de dose (P=0,85) nos valores dos coeficientes de regresséo linear (-0,046; -0,048 e -
0,050) respectivamente para as doses (0, 250 e 500). Nao foi observado efeito de resposta

linear (P=0,85) ou quadratica (P=0,94) na persisténcia de lactagdo.

O bST produz duas modificagdes na curva de lactagdo, aumento imediato na producdo e
aumento na persisténcia da lactacdo, evitando a reducdo acentuada da producdo apés o pico
(Chalupa e Galligan, 1989). A auséncia de efeito positivo na persisténcia de lactacdo em

resposta ao tratamento com bST poderia estar associada a retirada dos bezerros no momento
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da ordenha. De acordo com Vaz de Oliveira (2002) as vacas ordenhadas sem bezerro
produziram menos leite e com menor persisténcia de lactacéo, o que foi atribuido a habilidade
materna pronunciada das vacas zebus ou mesticas F1. Este fator associado as demais
alterac6es no manejo e ambiente, ocorridas durante o periodo experimental podem ter anulado
o efeito do bST em aumentar a persisténcia de lactagdo. Similarmente a este estudo,
Carriquiry et al., 2009; Downer et al., 1993 e Thomas et al., 1991 observaram que as vacas

controle e vacas tratadas com bST apresentaram mesma persisténcia de lactacéo.

Os teores de gordura, proteina, lactose e solidos totais ndo foram alterados em resposta ao
tratamento com bST ao longo dos tempos analisados (P>0,05), ndo sendo observado efeitos
de resposta linear ou quadratica (P>0,05) em todos os tempos analisados (Tabela 2). Estes
resultados séo esperados, uma vez que a administracdo de bST néo altera a composicao bruta
do leite em vacas em balanco energético positivo (Bauman, 1992; Bauman et al., 1999;
Eppard et al., 1985;Tarazon-Herrera et al., 2000; Vicini et al., 2008).

Em animais tratados com bST submetidos a dieta balanceada, a produgdo de componentes do
leite aumenta proporcionalmente ao aumento da producdo de leite, desta forma ndo alterando
os teores de gordura, proteina, lactose e sdélidos totais, o que comprova os efeitos
homeorréticos do bST (Bauman, 1999). Variac6es no conteudo de gordura e proteina do leite
observadas em animais tratados com bST se relacionam ao balango energético e protéico do
animal, sendo verificados aumento nos teores de gordura e decréscimo nos teores de proteina,
respectivamente, em situacdes de balanco energético e protéico negativos (Bauman, 1992;
Vicini et al., 2008). Durante as primeiras semanas de tratamento com bST pode haver
aumento transitério nos teores de gordura do leite, em razdo da mobilizacdo de reservas
corporais, devido ao aumento imediato na producéo de leite e posterior ajuste no consumo de

alimentos (Bauman, 1992). No entanto, estas alteragcdes ndo foram verificadas neste estudo.



88

Tabela 2. Teores médios de gordura, proteina, lactose e solidos totais no leite de vacas F1 Holandés-
Gir tratadas com 0, 250 ou 500 mg de bST em funcéo dos dias em lactagéo

Dose (mg) Valor de P
Dias em Contraste
x 1
lactagao 0 250 500 EPM" Dose Linear Quadratico
Gordura %
70 436 4,14 4,15 0,149 057 0,36 0,48
100 395 4,18 420 0,171 059 0,34 0,60
130 4,03 398 4,00 0,186 098 0,92 0,85
160 406 4,08 3,72 0183 0,25 0,22 0,36
190 369 412 421 0224 029 0,13 0,50
220 381 4,11 4,01 0222 0,67 057 0,43
250 4,03 366 361 0362 069 041 0,74
Proteina (%)
70 328 317 318 0,054 0,37 0,22 0,36
100 327 320 321 0,054 0,71 048 0,60
130 331 325 320 0,052 041 0,18 0,91
160 3,28 321 3,18 0,057 049 0,23 0,76
190 330 324 316 0,064 035 0,16 0,92
220 3,16 318 315 0,099 0,97 0,97 0,83
250 298 328 308 0,099 017 051 0,07
Lactose (%)
70 462 458 457 0050 082 054 0,78
100 451 461 460 0,055 041 0,29 0,33
130 447 453 458 0,081 0,65 0,36 0,89
160 456 460 456 0,076 0,89 0,98 0,64
190 458 456 4,73 0,062 011 0,13 0,21
220 4,75 466 4,64 0,099 0,75 047 0,75
250 466 466 463 0083 09 0,81 0,90
Sélidos Totais (%)
70 13,22 12,87 12,88 0,165 0,32 0,18 0,34
100 12,71 12,97 12,97 0,194 0,61 0,38 0,55
130 12,82 12,75 12,76 0,210 0,97 0,84 0,87
160 12,92 12,86 12,45 0,195 0,16 0,11 0,43
190 12,58 12,89 13,10 0,232 0,34 0,14 0,86
220 12,72 12,92 12,79 0,230 0,81 0,84 0,52
250 12,65 12,56 12,28 0,352 0,73 0,47 0,84

'Erro padréos das médias

A producdo de gordura (kg) aumentou em resposta ao tratamento com bST (250 e 500 mg),

no tempo 100 (P<0,05), nao sendo observada diferenca entre os tratamentos (250 e 500 mg)

(Figura 2).
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Figura 2. Gordura (kg) no leite de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as doses de 0, 250 ou 500 mg
de bST em funcdo de dias em lactacdo kg. *P dose <0,05; §P contraste linear <0,05; 1P contraste
linear >0,05<0,10; 4P contraste quadratico >0,05<0,10.

Semelhante ao observado para a producédo de leite, houve aumento na producao de proteina,
lactose e solidos totais (kg) nos animais tratados com bST (250 e 500 mg) em relacdo ao
grupo controle (P<0,05), nos tempos 70, 100 e 130, no entanto ndo houve diferenca na
producéo de proteina, lactose e solidos totais entre os tratamentos (250 e 500 mg) nos tempos

citados (Figura 3, 4 e 5).
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Figura 3. Proteina (kg) no leite de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as doses de 0, 250 ou 500 mg
de bST em fungdo de dias em lactacdo.*P dose <0,05; TP contraste linear <0,05; ¢#P contraste
quadratico >0,05<0,10.
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O padrédo de resposta aos efeitos linear e quadratico, para a producdo de gordura, proteina,
lactose e solidos totais foi similar ao observado para producéo de leite. A producédo de gordura
apresentou efeito linear (P=0,02) e tendéncia a efeito linear (P=10) nos tempos 70 e 100,
respectivamente (Figura 4). A producédo de proteina, lactose e sélidos totais apresentou efeito
linear (P<0,05) nos tempos 70, 100 e 130. No tempo 160 foi observado efeito quadratico para
solidos totais (P=0,05) e tendéncia a efeito quadratico (P>5 e <0,10) para gordura, proteina,
lactose, bem como tendéncia (P>5 e <0,10) a efeito quadratico no tempo 190 para gordura e

s6lidos totais.
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Figura 4. Lactose (kg) no leite de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as doses de 0, 250 ou 500 mg
de bST em fungdo de dias em lactacdo. *P dose <0,05; TP contraste linear <0,05; ##P contraste
quadratico >0,05< 0,10.

A producdo total (kg) de gordura, proteina, lactose e solidos totais aumentou em resposta ao
tratamento com bST proporcionalmente ao aumento da producdo de leite, uma vez que nédo
houve variacdo nos teores dos componentes do leite. Respostas semelhantes séo
frequentemente reportadas na literatura (Bauman, 1992; Bauman et al., 1999; Dohoo et al.,
2003). N&o houve diferenca na producéo total de gordura, proteina, lactose e sélidos totais
entre os animais tratados com 250 ou 500 mg de bST ao longo da lacta¢do (P>0,05), similar
ao observado para producdo de leite. No entanto, como evidenciado pela resposta quadréatica e
ou tendéncia a resposta quadratica nos tempos 160 e 190 para as variaveis citadas, a curva de
producdo de gordura, proteina, lactose e solidos totais dos animais tratados com 500 mg de
bST apresentou ligeira queda com relacdo ao tratamento 250 mg se extendendo ao longo da

lactacdo. Embora ndo tenha havido diferenca na producdo entre tratamentos (P>0,05) esta
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inclinacdo na curva de producdo dos componentes do leite pode ser consequéncia da
associacdo de diferencas numericas entre os tratamentos 250 e 500 mg de bST na producdo de

leite e teores de gordura, proteina, lactose e sélidos totais.
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Figura 5. Sélidos totais (kg) no leite de vacas F1 Holandé&s-Gir em resposta as doses de 0, 250 ou 500
mg de bST em funcéo de dias em lactagdo. *P dose <0,05; TP contraste linear <0,05; #P contraste
quadratico <0,05; ¢#P contraste quadratico >0,05<0,10.

Semelhante ao observado para producao de leite as diferencas (P<0,05) na producédo de leite
corrigido para gordura (LCG 3,5%) e leite corrigido para energia (LCE) em relacdo ao grupo
controle foram observadas até 130 dias de lactacdo, ndo sendo sustentadas ao longo da
lactacdo. O tratamento com bST (250 e 500 mg) aumentou a producao de leite LCG 3,5% no
tempo 70 (P<0,05) e tendeu a aumentar a producdo nos tempos 100 e 130 (P>0,05 e <0,10)
(Figura 6). Para a producdo de LCE foram observados aumento de producdo em resposta ao
tratamento com bST (250 e 500 mg) nos tempos 100 e 130 (P<0,05). Ndo foi observada
diferenca na producdo de LCG 3,5% e LCE entre os tratamentos 250 e 500 mg ao longo dos
tempos avaliados (P>0,05) (Figura 7). No entanto, a producdo de LCG 3,5% tendeu a ser
menor no tratamento 500 mg comparado ao tratamento 250 mg na metade inicial da lactacéo,
evidenciado pelo efeito quadratico em resposta ao bST nos tempos 70 e 130, com valores de
18,4; 23,0 e 21,8 kg por vaca/dia respectivamente, para as doses 0, 250 e 500 mg no tempo
70; e 15,8; 18,0 e 16,9 kg por vaca/dia respectivamente, para as doses 0, 250 e 500 mg no
tempo 130. Este padrdo de resposta ndo foi observado para producdo de leite e provavelmente

foi influenciado pelo aumento numérico nos teores de gordura do leite do grupo tratado com
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250 mg de bST neste periodo, uma vez que nao houve diferenca nos teores dos componentes
do leite (P>0,05).

Producio de LCG 3,5% (kg)

10 T T T T f !
70 100 130 160 190 220 250

Diasem lactacio

() i) 5() =he=3500

Figura 6. Leite corrigido para 3,5% de gordura (kg) (LCG 3,5%) de vacas F1Holandés-Gir em
resposta as doses de bST de 0, 250 ou 500 mg de bST em funcéo de dias em lactagdo. *P dose <0,05;
**P dose >0,05<0,10; ¢P contraste quadratico <0,05.

Producio de LCE (kg)

70 100 130 160 190 220 250
Diasem lactacio
() i) S() w500
Figura 7. Leite corrigido para energia (kg) (LCE) de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as doses de

de 0, 250 ou 500 mg de bST em funcéo de dias em lactagdo. *P dose<0,05; 1P contraste linear <0,05;
11P contraste linear >0,05<0,10. #P contraste quadratico <0,05; #4P contraste quadratico >0,05<0,10.
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Ao contrério, para LCE foi verificado tendéncia a maior produgdo na metade final da
lactacdo, para o tratamento 250 mg comparado a 500 mg, evidenciado pelo efeito quadratico
aos 160 dias de lactacdo (P<0,05) com valores de 15,1; 17,1 e 15,5 kg de LCE por vaca/dia
respectivamente, para as doses 0, 250 e 500 mg e tendéncia a efeito quadratico (P=0,09) no
tempo 190 com valores de 12,1; 14,8 e 13,4 kg de LCE por vaca/dia respectivamente, para as
doses 0, 250 e 500 mg. Semelhante a producdo de leite houve efeito de resposta linear no
metade inicial da lactacdo, quando foi observado tendéncia (P=0,09) a efeito de resposta
linear no tempo 70 e efeito de resposta linear (P<0,05) para a producdo de LCE,
respectivamente, nos tempos 100 e 130 (Figura 7).

5.1.2. Contagem de Células Somaticas e Mastite

O tratamento com bST n&o alterou os valores de CCS em relagdo ao grupo controle, em todos
os tempos avaliados (P>0,05). N&do houve diferenca entre os valores de CCS para 0s animais
tratados com 250 ou 500 mg de bST ao longo do periodo avaliado (P>0,05) (Tabela 3). O que
sugere auséncia de efeito prejudicial do bST na saude da glandula mamaria. Uma vez que a
contagem de células somaticas é comumente realizada para fornecer informacdes sobre a
qualidade do leite e satde da glandula maméria. A infec¢do da glandula mamaéria é o principal

fator responsavel pelo aumento dramatico no valores de CCS (Bauman et al., 1999).

Tabela 3. Contagem de células somaticas log, no leite de vacas F1 Holandés-Gir em resposta as
doses de 0, 250 ou 500 mg de bST em func¢&o dos dias em lactagéo

Dose (mg) Valor de P

Dias em 1 Contraste

lactacdo 0 250 500 EPM Dose . "
Linear Quadratico

70 3,24 3,44 4,32 0,464 0,18 0,12 0,52
100 3,87 3,75 3,95 0,465 0,93 0,91 0,76
130 4,09 3,80 4,34 0,459 0,63 0,72 0,43
160 5,03 5,47 5,32 0,386 0,75 0,62 0,51
190 5,78 6,87 6,21 0,424 0,22 0,49 0,09
220 5,45 6,65 5,98 0,344 0,06 0,30 0,02
250 5,18 5,58 6,32 0,447 0,20 0,09 0,73

'Erro padrdo das médias
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Varios experimentos avaliaram o efeito do bST na contagem de células sométicas e ndo
observaram efeitos significativos (Collier et al., 2001; Pell et al., 1992; White et al., 1994).
Bauman et al. (1999) observaram ligeiro aumento na CCS em vacas tratadas com bST, no
entanto este aumento foi associado a correlagéo positiva existente entre CCS e aumento na
producdo de leite e ndo ao efeito direto do bST na saude da glandula mamaria. Foi observado
tendéncia a efeito quadratico no tempo 190 (P=0,09) e efeito quadratico (P=0,02) no tempo
220, diferente do observado por McBride et al. (1990) que verificaram aumento na CCS com
a elevacdo da dose de bST. Foi observada tendéncia a efeito linear no tempo 250 (P=0,09),
(Tabela 4).

O tratamento com bST néo afetou (P=0,66) a incidéncia de mastite até 250 dias de lactacdo e
da mesma forma ndo houve diferenca (P>0,05) entre a incidéncia de mastite de animais
tratados com 250 ou 500 mg de bST, (Tabela 4). Embora ainda haja grande controvérsia com
relacdo a associacdo do uso de bST ao aumento na incidéncia de mastite, semelhante aos
resultados observados neste experimento, varios estudos demonstraram que o bST ndo afetou
diretamente a incidéncia de mastite, assim como a taxa de risco das vacas desenvolverem
novos casos (Collier et al., 2001; Judge et al.,1997). White et al. (1994) observaram que ha
aumento proporcional na incidéncia de mastite associado ao aumento da producéo de leite, no
entanto este aumento é semelhante, tanto em resposta a utilizacdo de bST quanto em resposta
ao ganho produtivo pela selecdo genética. No entanto deve ser ressaltado que o0 manejo de
ordenha e 0s programas de saude do rebanho sdo os principais fatores afetando a incidéncia de
mastite e aumento na contagem de células sométicas (CCS) (Bauman, 1992; Judge et al.,
1997; White et al., 1994).

Tabela 4. Incidéncia de mastite clinica em vacas F1 Holandés-Gir submetidas ao tratamento com as
doses 0, 250 ou 500 mg de bST ao longo de 250 dias de lactacdo
Mastite Clinica
auséncia 1 caso 2 casos >3 casos
Dose n (%) n (%) n (%) n (%)
0 (n=20) 10 500 5 250 3 150 2 100
250 (n=40) 17 429 8 190 7 16,7 8 214
500(n=40) 16 400 10 250 3 7,5 11 275

Frequéncias seguidas por letras mintsculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.
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5.1.3. Peso corporal e escore de condic¢édo corporal

N&o houve diferenca no peso corporal e 0 ECC entre vacas tratadas com bST (250 e 500 mg)
e vacas néo tratadas (0 mg) (P>0,05), ao longo do tempo avaliado. Da mesma forma, ndo
houve diferenca no peso corporal e o0 ECC de vacas recebendo 250 ou 500 mg de bST
(P>0,05), ao longo do periodo avaliado. Ndo foi observado efeito linear (P>0,05) ou
quadratico (P>0,05) em resposta a diferentes doses de bST para o peso corporal ao longo do

periodo avaliado (Tabela 5).

N&o houve diferenca no ganho de peso corporal entre animais tratados e nao tratados com
bST e entre os animais recebendo 250 ou 500 mg de bST, estimado pelo coeficiente de
regressdo linear individual, uma vez que ndo houve diferenca (P=0,43) entre os coeficientes
de regresséo para peso corporal, 0,018; 0,008 e 0,059, respectivamente para os tratamentos 0,
250 e 500 mg de bST. N&o houve efeito de resposta linear (P=0,41) ou quadréatica (P=0,43) no

ganho de peso corporal entre os tratamentos.

Tabela 5. Peso corporal e escore de condicdo corporal (ECC) de vacas F1 Holandés-Gir em resposta
as doses de 0, 250 ou 500 mg de bST em funcéo dos dias em lactacéo

Dose (mg) Valor de P
EL?ZS&T 0 250 500 EPM' Dose =oree
Linear Quadratico
Peso (kg)
70 516 528 531 105 0,61 0,33 0,72
100 514 528 530 96 050 0,26 0,57
130 508 527 530 93 026 0,11 0,45
160 509 521 534 93 017 0,06 0,97
190 506 524 526 90 031 0,14 0,46
220 528 532 546 94 035 0,22 0,61
250 507 526 540 10,7 0,14 0,05 0,82
ECC”
70 3,16 3,27 3,26 - 0,57 - -
100 3,22 3,37 3,32 - 0,35 - -
130 3,25 3,31 3,29 - 0,82 - -
160 3,21 3,26 3,35 - 0,22 - -
190 3,27 3,33 334 - 0,72 - -
220 3,34 3,38 3,52 - 0,18 - -
250 3,28 3,39 3,39 - 0,57 - -

'Erro padrdo das médias. “Teste de Friedman (P<0,05).
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A auséncia de efeitos do bST no peso corporal e ECC € indicativo de que o manejo
nutricional dos animais foi apropriado para atender as exigéncias de aumento na producdo de
leite, bem como para a reposicdo de reservas corporais. Bauman et al. (1985) em estudo com
duracdo de 188 dias ndo observaram diferencas significativas na variacdo de peso entre vacas
tratadas e ndo tratadas com bST, pois 0 consumo aumentou para sustentar a maior produgéo
de leite. Outros estudos da mesma forma ndo observaram diferenga no peso e ganho de peso
corporal entre animais tratados e ndo tratados com bST (Gibson et al., 1992; Hartnell et al.,
1991; Renno et al.,2006; Stegeman et al., 1992; Zhao et al.,1992). De acordo com Huber et al.
(1995) o peso e a condicdo corporal podem ser manejados adequadamente em vacas tratadas
com bST se a estratégia alimentar utilizada incorporar a energia necessaria tanto para aumento

da producéo de leite e para o restabelecimento das reservas corporais.

5.1.4. Parametros reprodutivos

O tratamento com bST ndo alterou parametros reprodutivos como dias em aberto, nimero de
servicos por prenhez, intervalo parto primeiro servico e taxa de concepcdo ao primeiro
servico, uma vez que ndo houve diferenca (P>0,05) nos parametros citados entre vacas
controle e vacas tratadas com bST (250 ou 500 mg). Da mesma forma n&o houve diferenca
(P>0,05) nos parametros reprodutivos citados entre as vacas recebendo 250 ou 500 mg de
bST (Tabelas 6 e 7).

Tabela 6. Parametros reprodutivos de vacas F1 Holandés-Gir tratadas com 0, 250 ou 500 mg
de bST até 250 dias de lactacdo

Dose (mg)
0 250 500
Varidveis (n=20) (n=39) (n=38)
Dias em aberto 949 1010 95,2
N° servigos/prenhez 1,8 1,8 1,8

Intervalo parto/12 servico 55,3 50,1 524
Médias seguidas por letras distintas na mesma linha diferem (P<0,05) pelo teste de Kruskal-Wallis.
'Inseminacao artificial.

Embora estudos iniciais tenham sugerido o impacto negativo direto da utilizacdo de bST nas
funcGes reprodutivas (Cole et al., 1991; Downer et al.,1993; Esteban et al., 1994; Kronfeld,
1994), estudos posteriores relacionaram estes efeitos ao aumento da producdo de leite e

possivel balango energético negativo em resposta ao bST (Cole et al., 1992; Kirby et al.,
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1997a e b; Lucy, 2000; Collier et al., 2001). Desta forma, a auséncia de efeito verificado neste
estudo, no peso corporal e ECC entre vacas tratadas e ndo tratadas com bST ¢ indicativo de
que as vacas tratadas com bST foram capazes de ajustar o consumo de alimentos ao aumento
da producdo de leite, equilibrando desta forma o balanco energético. Similar ao observado
neste estudo, Luna-Dominguez et al. (2000) ndo verificaram alteragdo nos parametros, dias
em aberto, niUmero de servigos por concepcao e intervalo parto primeiro servigo em vacas da
raca Holandés em sistema de confinamento. Collier et al. (2001) também ndo observaram
aumento no nimero de dias em aberto em vacas tratadas com bST e Renno et al. (2006) nédo
observaram efeito da aplicacdo de bST no nimero de dias em aberto e nimero de servicos por

concepgéo.

Tabela 7. Taxa de concepg¢do ao 1° servico e acima de um servi¢o em vacas F1 Holandés-Gir
tratadas com 0, 250 ou 500 mg de bST até 250 dias de lactacéo

Concepcao
1°servico > 1 servigo
Dose n (%) n (%)

0 (n=20) 12 60,0 8 40,0
250 (n=39) 20 51,2 19 488
500(n=38) 18 474 20 52,6
Frequéncias seguidas por letras minusculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

Embora a literatura tenha reportado aumento na taxa de prenhez ao primeiro servico em vacas
tratadas com bST, este efeito ndo foi observado neste estudo (Tabela 7). Possivelmente
porque o aumento da fertilidade ao primeiro servi¢o, parece estar restrito ao inicio do
tratamento com bST préximo a primeira inseminacdo, diferente do ocorrido neste estudo.
Moreira et al. (2000 e 2001) observaram aumento na taxa de concep¢do ao primeiro servigo
em vacas leiteiras submetidas a protocolo de inseminacdo em tempo fixo (IATF), quando o
inicio da administracdo de bST ocorreu junto a primeira dose de GnRH ou no dia da IATF, da
mesma forma Santos et al. (2004) em vacas ciclicas sincronizadas e inseminadas ap0s
deteccdo de cio, quando a administracdo de bST ocorreu junto ao aplicacdo de GnRH, aos 63

dias de lactacdo.
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5.2.  Analise por fatorial 2 doses x 2 inicios de aplicacéo

Em segunda analise, o grupo controle foi desconsiderado para que a analise estatistica fosse

conduzida em funcdo do arranjo fatorial 2 doses x 2 inicios de aplicacao.

Na Tabela 8 séo apresentadas as médias da producéo de leite, composicdo do leite, CCS, peso
corporal e escore de condicdo corporal em resposta ao tratamento com duas doses (250 ou 500
mg) e dois inicios de aplicacdo (40 ou 63 dias) de bST até 250 dias de lactagdo. Foram
excluidos da Tabela 8 os dados relacionados a interacdo das varidveis dose x dias em lactagéo,
inicio de aplicacao x dias em lactacdo, dose X inicio de aplicacdo x dias em lactacdo, uma vez

que ndo foi observada significancia ou tendéncia nos valores (P>0,10).

Tabela 8. Desempenho produtivo em resposta ao tratamento com duas doses (250 ou 500 mg) e dois
inicios de aplicagdo (40 ou 63 dias) de bST até 250 dias de lactacdo em vacas F1 Holandés-Zebu

] 250 500 Valor de P

variaveis 40 63 40 63 EPM' Dose laplic? ggfie; Del?
Leite kg/d 165 149 148 162 064 074 084 002 <001
LCG 3,5%" kg/d 181 170 166 179 08. 073 09 013  <0,01
LCES kg/d 172 156 150 174 073 083 059 00l  <0,01
Gordura % 400 409 391 415 013 08 021 056 049
Proteina% 318 319 314 322 005 082 037 048 028
Lactose% 461 460 459 459 004 076 086 080 0,78
Solidos Totais% 1276 1287 1264 1293 015 085 019 053 050
Gordura kg/d 0,660 0607 0578 0683 00354 093 046 003  <0,01
Proteina kg/d 0525 0479 0458 0523 00183 055 060 <001  <0,01
Lactose kg 0,759 0,690 0,667 0,747 00280 053 085 001  <0,01
Solidos Totaiskg/d 2,107 1,903 1,848 2,113 00844 078 072 001  <0,01
CCS log?, 510 507 558 503 0295 047 032 038 <001
Peso kg 541 521 528 533 105 087 011 011 006
Ecc” 33 332 335 336 0065 08l 084 071 <001

TErro padréo das médias

?Inicio de aplicagdo do bST

® Dias em lactagdo

4Leite corrigido para gordura 3,5%

®Leite corrigido para energia

®Contagem de células somaticas transformadas para logaritimo natural
"Escore de condigdo corporal. *Teste de Friedman (P<0,05).
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5.2.1. Producéo e composicéo do leite

A producdo de leite ndo foi alterada pelo efeito isolado de dose, 250 ou 500 mg (P=0,74), e
pelo efeito isolado de inicio de aplicacdo, aos 40 ou 63 dias (P=0,84), no entanto foi
observado efeito da interacdo dose x inicio de aplicacdo (P=0,02), (Tabela 8).Com a utilizacédo
da dose de 250 mg de bST houve aumento na producéo de leite quando o tratamento com bST
foi iniciado aos 40 dias de lactacdo e de maneira oposta, com a utilizagdo da dose de 500 mg
de bST houve aumento na producédo de leite quando o tratamento foi iniciado aos 63 dias de

lactacdo.

As hipoteses para a diferenca observada na resposta em producao de leite com a utilizacéo da
dose de bST 250 mg, iniciada aos 40 ou aos 63 dias, estariam relacionadas as caracteristicas
da curva de lactacdo e perfil hormonal das vacas F1 Holandés-Zebu. Intervalos de
aproximadamente 22 a 24 dias foram observados entre o inicio da lactacdo até o pico de
producdo de leite em vacas F1 Holandés-Gir (Gléria et al., 2010; Oliveira, 2010; Peixoto,
2011). Esses valores foram inferiores aos relatados por Lopes et al. (1996), para vacas da raca
Holandés, de 48 a 51 dias. O inicio do tratamento com bST aos 40 dias de lactagdo
corresponderia a um periodo préximo ao pico de producdo das vacas F1 Holandés-Gir, onde
é observado a maxima capacidade secretéria das células produtoras de leite (Capuco et al.,
2001) e por isso maior capacidade de resposta ao aumento do aporte de nutrientes a glandula
mamaria, proporcionado pelo tratamento com bST. Ao passo que aos 63 dias de lactacao,
periodo considerado 6timo para vacas da raca Holandés, seria tardio para vacas F1 Holandés-

Gir considerando a fisiologia da lactacdo destes animais.

Outra possibilidade estaria relacionada as concentracdes de insulina no pds-parto em vacas F1
Holandés-Zebu. Ao contrério do observado para vacas da raca Holandés ou de alta producéo,
onde as concentracdes plasmaticas de insulina diminuem no periodo final da gestacéo e inicio
da lactacdo (Kunz et al., 1985), Peixoto (2011) ndo observou reducdo da circulagdo de
insulina no pods-parto em vacas F1 Holandés-Zebu. Desta forma, com concentragfes de
insulina altas as vacas F1 Holandés-Gir tenderiam a direcionar os nutrientes a favor da
reposicdo de reservas corporais em detrimento a producdo de leite, quanto maior for o
intervalo entre o pico de produgdo e inicio de aplicacdo de bST, favorecendo portanto a
resposta em producdo de leite quando o tratamento com bST for iniciado mais cedo na
lactacdo, ou aos 40 dias de lactacao.
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Para explicar a melhor resposta verificada para o bST 500 mg iniciado aos 63 dias de lactacéo
se comparado aos 40 dias de lactacdo, uma das justificativas estaria associada a concentracdo
de somatotropina enddgena no inicio da lactacdo. As concentra¢des plasmaticas do horménio
do crescimento ou somatotropina aumentam durante o final da gestagcdo, apresentam pico
durante a paricdo, e se mantém elevadas durante o inicio da lactagdo (Bell, 1995; Tucker,
1985). Baseando-se na informacdo de que vacas de menor mérito genético apresentam
concentracdes basais de somatotropina, mais baixas que vacas de maior mérito genético
(Bauman, 199; Peel e Bauman, 1987; Schams et al., 1989), a aplicacdo de 500 mg de bST aos
40 dias de lactacdo, em adicdo as concentracfes altas de somatotropina circulante no pés-
parto, poderiam exceder o limiar basal 6timo para animais de menor mérito genético leiteiro,
promovendo resposta negativa em producdo de leite. Gluckman e Breier (1989) relataram que
0s receptores hepaticos de alta afinidade podem ser regulados positivamente pelo aumento
cronico da concentracdo de GH sanguineo, no entanto regulacdes negativas foram observadas
em presenca de concentracdes muito altas do horménio. Bilby et al. (2006a) em estudos
avaliando o impacto do bST no desempenho reprodutivo concluiram a existéncia de limiar
critico para concentragdo de GH e IGF-1 estimulando de forma positiva o desempenho
reprodutivo, e observou decréscimo das respostas reprodutivas ao exceder estes limiares.
Portanto, o tratamento com a dose de bST 500 mg aos 63 dias de lactacdo apresentou melhor
resposta em producdo de leite se comparado com inicio aos 40 dias de lactacdo, possivelmente
porque nesta fase as concentracdes basais de somatotropina enddgena ja haviam retornado ao

normal, ndo excedendo o limiar 6timo quando associada ao tratamento com bST.

A resposta em producdo de leite quando o tratamento com bST foi iniciado aos 63 dias de
lactagdo se comportou de maneira inversa com a utilizagdo de 250 ou 500 mg. Uma das
hipdteses estaria associada ao maior estimulo desencadeado pela utilizacdo da dose de 500 mg
se comparada a dose de 250 mg, neste periodo da lactacdo, quando as concentracBes
plasmaticas de somatotropina estdo mais baixas que o observado no periodo préximo ao
parto. A hipotese é que a utilizacdo da dose de 500 mg levaria a saturacdo de maior niumero de
receptores hepaticos e maior producdo de IGF-1, que por sua vez agiria na glandula mamaria
aumentando a capacidade das células secretoras de leite. Outro mecanismo estaria associado a

maior estimulo direto no tecido adiposo, inibindo a lipogénese, e contrapondo assim os efeitos
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da alta concentracdo plasmatica de insulina, direcionando mais nutrientes para a glandula

mamaria, aumentando a producéo de leite.

O efeito dos diferentes tratamentos na taxa de declineo da producgdo de leite foi avaliado a
partir de valores estimados do coeficiente de regresséo linear individual. N&o foi verificado
efeito de dose (P=0,79), do inicio de aplicacdo (P=0,50) ou da interacdo dose x inicio de
aplicacdo (P=0,14) na taxa de declineo da producéo. As médias ajustadas dos coeficientes de
regressdo foram -0,042; -0,054; -0,052 e -0,047, respectivamente, para 0s tratamentos
(dose/inicio de aplicacdo) 250/40, 250/63, 500/40, 500/63.

Né&o houve efeito de dose (P>0,05), do inicio de aplicacdo (P>0,05), ou da interacdo dose X
inicio de aplicacdo (P>0,05) de bST, nos teores de gordura, proteina, lactose e solidos totais
do leite (Tabela 8). Estes resultados sdo esperados, uma vez que a administracdo de bST néo
altera a composicao bruta do leite em vacas em balango energético positivo (Bauman, 1992;
Bauman et al., 1999; Eppard et al., 1985; Tarazon-Herrera et al., 2000; Vicini et al., 2008).
Em animais tratados com bST e submetidos a dieta balanceada, a producdo de componentes
do leite aumenta proporcionalmente ao aumento da producdo de leite, desta forma nao
alterando os teores de gordura, proteina, lactose e solidos totais, 0 que comprova os efeitos
homeorréticos do bST (Bauman, 1999). Varia¢es no contedo de gordura e proteina do leite
em animais tratados com bST se relacionam ao balanco energético e protéico do animal,
sendo verificados aumentos nos teores de gordura e decréscimo nos teores de proteina,
respectivamente, em situacdes de balango energético e protéico negativos (Bauman, 1992;
Vicini et al., 2008).

As producdes de gordura, proteina, lactose e solidos totais (kg) ndo foram alteradas devido a
dose (P>0,05) e ao inicio de aplicacdo (P>0,05), no entanto foi observado efeito da interacao
dose x inicio de aplicacdo (P<0,05), (Tabela 8). Com a utilizacdo da dose de 250 mg de bST a
producdo de gordura, proteina, lactose e solidos totais aumentou quando o tratamento foi
iniciado aos 40 dias de lactacdo, em contrapartida, com a utilizagdo da dose de 500 mg de bST
foi verificado aumento de producdo de gordura, proteina, lactose e sélidos totais quando o
tratamento foi iniciado aos 63 dias de lactacdo. Em razdo da auséncia de efeitos dos

tratamentos com bST nos teores dos componentes do leite, as produgdes de gordura, proteina,
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lactose e sélidos totais seguiram padrGes de respostas semelhantes ao observado para

producdo de leite.

A producdo de LCG 3,5% nao foi alterada em funcgdo da dose (P=0,73), inicio de aplicacdo
(P=0,90) e demais intera¢des (P>0,05). A producdo de LCE apresentou padrdo de resposta
semelhante a producéo de leite, uma vez que ndo houve alteracdo significativa nos teores dos
componentes do leite. Nao foi observado efeito isolado de dose (P=0,83), inicio de aplicacédo
(P=0,50), no entanto foi observado efeito da interagdo dose X inicio de aplicagdo (P=0,01)
(Tabela 8). Com a utilizacdo da dose de 250 mg de bST a producéo de LCE (kg) aumentou
guando o tratamento foi iniciado aos 40 dias de lactacdo, em contrapartida, com a utilizacédo
da dose de 500 mg de bST foi verificado aumento de producao LCE (kg) quando o tratamento

foi iniciado aos 63 dias de lactacao.

5.2.2. Contagem de Células Somaticas e Mastite

N&o foi observado efeito de dose (P=0,47), inicio de aplicacdo (P=0,32), ou interacdo dose X
inicio de aplicacdo de bST (P=0,38) na contagem de céulas somaticas (Tabela 8). Varios
experimentos avaliaram o efeito do bST na contagem de células somaticas e ndo observaram
efeito negativo direto (Collier et al., 2001; Pell et al., 1992; White et al., 1994). Bauman et al.
(1999) observaram ligeiro aumento na CCS em vacas tratadas com bST, no entanto este
aumento foi associado a correlacdo positiva existente entre CCS e aumento na producdo de
leite e ndo ao efeito direto do bST na satde da glandula maméria.

Né&o foi observado efeito isolado de dose (P=0,59), inicio de aplicacdo de bST (P=0,46) ou
interacdo dose x inicio de aplicacdo (P>0,05) na incidéncia de mastite ao longo da lactacéo,
(Tabela 9). Embora haja grande controvérsia com relacdo ao uso de bST e aumento na
incidéncia de mastite, confirmando os resultados observados, varios estudos demonstraram
gue o bST ndo afetou diretamente a incidéncia de mastite, assim como a taxa de risco das
vacas desenvolverem novos casos (Collier et al., 2001; Judge et al.,1997). White et al. (1994)
observaram que 0 aumento na incidéncia de mastite associado ao aumento de producédo de
leite em resposta ao bST ou em resposta a selecdo genética foi semelhante. Embora haja
correlacdo genética positiva entre producéo de leite e incidéncia de mastite, fatores ambientais

como, manejo de ordenha e os programas de salde do rebanho sdo de maior impacto na
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incidéncia de mastite e aumento na CCS (Bauman, 1992; Judge et al., 1997; White et al.,
1994).

Tabela 9. Incidéncia de mastite clinica em vacas F1 Holandés-Gir submetidas ao tratamento com
250 ou 500 mg de bST iniciados aos 40 ou 63 dias de lactacdo até 250 dias de lactacdo em vacas F1
Holandés-Gir

Mastite Clinica

tratamento auséncia lcaso  2casos >3 casos

Dose Inicio Aplicacdo (n) n (%) n (%) n (%) n (%)
250 40 20 11 523 3 159 3 159 3 159
63 20 7 350 4200 3150 6 300

500 40 20 8 400 4300 1 50 7 350
63 20 8 400 6 300 2 100 4 20,0

Frequéncias seguidas por letras minusculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

5.2.3. Peso corporal e escore de condic¢do corporal

Né&o foi observado efeito de dose (P>0,05), do inicio de aplicacdo (P>0,05), ou da interacdo
dose x inicio de aplicacdo de bST (P>0,05) no peso e no ECC (Tabela 8). Ndo houve efeito de
dose (P=0,25), do inicio de aplicacdo (P=0,94) e da interacdo dose x inicio de aplicacdo de
bST (P=0,27), no ganho de peso dos animais dos diferentes tratamentos, estimado pelos
coeficientes de regressdo linear, 0,033; 0,018; 0,036 e 0,082, respectivamente, para 0S
tratamentos 250/40, 250/63, 500/40 e 500/63.

O efeito do bST na condi¢do corporal esta relacionado diretamente a resposta em aumento na
producdo de leite, ou ao balango energético (Bauman et al., 1985; Bauman e Vernon, 1993).
A auséncia de efeito no peso e condicdo corporal dos animais submetidos aos diferentes
tratamentos com bST é indicativo de que o consumo de alimentos se ajustou ao aumento na
producdo de leite, permitindo o restabelecimento das reservas corporais mesmo naqueles
animais onde o tratamento com bST se iniciou mais cedo na lactacdo ou aos 40 dias. De
acordo com Huber et al. (1995) o peso e a condi¢cdo corporal podem ser manejados
adequadamente em vacas tratadas com bST se a estratégia alimentar utilizada incorporar
energia necessaria tanto para aumento da producdo de leite e restabelecimento das reservas

corporais.
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5.2.4. Parametros reprodutivos

Né&o foi observado efeito isolado de dose (P>0,05) ou de inicio de aplicacdo de bST (P>0,05)
nos pardmetros reprodutivos avaliados, dias em aberto, nimero de servigos por prenhez e
intervalo parto primeiro servico. No entanto foi observado efeito (P<0,05) da interagdo
dose/inicio de aplicacdo nos parametros, dias em aberto e numero de servigos por prenhez
(Tabela 10). O numero de dias em aberto e numero de servicos por prenhez foi maior com a
utilizacdo da dose de 500 mg de bST quando o tratamento foi iniciado aos 40 dias de lactagéo,
ao passo que o mesmo efeito foi observado com a utilizacdo da dose de 250 mg de bST

quando o tratamento foi iniciado aos 63 dias de lactacao.

Tabela 10. Pardmetros reprodutivos em resposta ao tratamento com 250 ou 500 mg de bST iniciados
aos 40 ou 63 dias de lactacdo até 250 dias de lactagdo em vacas F1 Holandés-Gir

Ne de Intervalo parto
Inicio aplicagio Dias em aberto servigos/prenhez primeiro servico
(dias) Dose (mg)
250 500 250 500 250 500
(n=39) (n=38) (n=39) (n=38) (n=39) (n=38)
40 (n=37) 82,2bA 118,0aA 15bB  2,1aA 48,7 55,2
63 (n=40) 119,0aA 74,6bB 2,0bA 15aB 51,4 49,8

Meédias seguidas por letras minusculas distintas ha mesma linha e por letras maidsculas distintas na
mesma coluna diferem (P<0,05) pelo teste de Mann-Whitney.

A associacdo da dose/inicio de aplicacdo 250/63 e 500/40 da mesma forma apresentaram
desempenhos inferiores na producdo de leite, LCE e LCG 3,5% comparado a associagdo
dose/inicio de aplicagdo 250/40 e 500/63. E por esta razdo, ndo era esperado o padrdo de
resposta observado no desempenho reprodutivo, uma vez que estudos tem relacionado o
impacto negativo da utilizacdo de bST na reproducdo, ao aumento da producdo de leite e
possivel balanco energético negativo (Cole et al., 1992; Kirby et al., 1997a e b; Lucy, 2000;
Collier et al., 2001). Para a utilizacdo da dose de 500 mg iniciada mais cedo, ou aos 40 dias,
uma possivel hipotese estaria associada a concentracdo de GH circulante. Como verificado
por Bilby et al. (2006a) parece haver uma concentracdo limiar 6tima para concentragdes de
GH e IGF-1 exercerem efeitos benéficos na reproducdo. Exceder estes limiares poderia
desencadear respostas negativas na reproducdo (Bilby et al., 2006a). Em razdo das
concentragfes de GH enddgenos estarem mais altas no inicio da lactagdo, a associacdo dose

de 500 mg de bST iniciado aos 40 dias de lactacdo pode ter excedido os limiares 6timos para
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0 padréo dos animais experimentais. No entanto, com base nas informagdes disponibilizadas
por este estudo, ndo é possivel justificar o desempenho reprodutivo inferior da associacéo

dose/inicio de aplicacdo 250/63.

5. CONCLUSOES

O uso do bST em rebanho comercial de vacas F1 Holandés-Gir manejadas em sistema de
semi-confinamento promoveu aumento na producdo de leite, no entanto o efeito ndo foi
extendido ao longo da lactacdo, possivelmente por influéncias de alteracbes no manejo e
ambiente. Ndo foi verificado aumento de producdo de leite com o aumento da dose de
somatotropina de 250 para 500 mg, sugerindo a utilizagdo da dose de 250 mg como
alternativa economicamente viavel, para condicdes de manejo semelhantes ao presente
estudo. Ndo foram observados efeitos adversos do bST com a relacdo a saude, desempenho

produtivo e reprodutivo dos animais.
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Capitulo 3.

SOMATOTROPINA BOVINA RECOMBINANTE (bST). EFFEITOS DE DOSE,
INICIO DE APLICACAO E INTERVALO DE APLICACAO NO DESEMPENHO
PRODUTIVO DE VACAS MESTICAS % a 7/8 HOLANDES-GIR

Resumo

Foi avaliado o efeito do bST nas doses 0, 250 ou 500 mg, iniciados aos 40 ou 63 dias, a
intervalos de 12 ou 14 dias até 250 dias de lactacao, sobre a producdo e composi¢do do leite, 0
peso Vivo e o escore de condicdo corporal, os parametros reprodutivos, a CCS e a incidéncia
de mastite, em vacas % e 7/8 sangue Holandés-Gir. O experimento foi conduzido em
delineamento de blocos ao acaso contendo 20 animais por grupo, em arranjo fatorial 2 x 2 x 2
(duas doses, duas épocas de inicio da aplicacdo e dois intervalos de aplicacdo), com um
tratamento adicional, o grupo controle. Foram selecionadas 180 vacas (63 primiparas e 117
multiparas) ¥ e 7/8 Holandés-Gir no periodo de junho a dezembro de 2008, blocadas por data
de parto, totalizando 20 blocos e distribuidas a nove tratamentos (dose de bST/dias em
lactacdo ao inicio do experimento/intervalo de aplicacdo): 250/40/14; 250/40/12; 250/63/14;
250/63/12; 500/40/14; 500/40/12; 500/63/14; 500/63/12; Controle (sem aplicacdo de bST). Os
animais foram mantidos em sistema de pastejo rotacionado no periodo chuvoso e
confinamento no periodo seco, e em ambos o0s periodos receberam suplementacdo
concentrada. A producdo de leite foi avaliada duas vezes por semana e a composicao do leite
avaliada quinzenalmente. O peso e o escore de condicdo corporal (ECC) foram avaliados no
inicio do tratamento e a cada 30 dias até o final do periodo experimental. Os casos de mastite
e os dados relacionados ao desempenho reprodutivo foram reportados diariamente. O
tratamento com bST (500 mg) aumentou a producdo de leite, LCG 3,5% e LCE até os 220
dias de lactagdo (P<0,05). N&o foi observado aumento na producéo de leite, LCG 3,5% e LCE
(P>0,050) para os animais tratados com 250 mg de bST. Foi observado incremento médio de
1,4 kg de leite por vaca/dia, correspondendo a 7,3 % de aumento médio na producéo de leite,
para a dose de 500 mg. O tratamento com bST néo alterou a composicéo do leite, a CCS, o
peso e 0 ECC com relagdo ao grupo controle e ndo houve diferenca nos parametros citados

entre os grupos tratados com bST (P>0,05). Foi verificado aumento na producéo (kg) gordura,
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proteina, lactose e solidos totais de animais tratados com bST em relacdo ao grupo controle
(P<0,05). Houve interacdo entre as variaveis dose x intervalo de aplicagao (P<0,05) para
producdo de leite, LCG 3,5%, LCE, gordura, proteina, lactose e solidos totais, com melhor
desempenho produtivo observado para a utilizacdo da dose de 500 mg tanto a intervalos de 12
ou 14 dias (20,8 e 21,7 kg de leite, respectivamente) e a dose de 250 mg somente quando
aplicada a intervalos de 12 dias (20,4 kg de leite). Para as variaveis LCG 3,5%, LCE foi
observado também interacdo dose x inicio de aplicagdao (P<0,05) com melhor desempenho
produtivo ocorrendo com a utilizacdo da dose de 500 mg iniciada aos 63 dias de lactacdo. Nao
houve diferenga na incidéncia de mastite entre vacas tratadas e ndo tratadas com bST
(P>0,05), no entanto entre vacas tratadas houve efeito da interacdo dose X inicio de aplicacao,
com aumento na incidéncia de mastite (P<0,05) para as vacas tratadas com 500 mg de bST
iniciando aos 40 dias de lactacdo (43,6%) comparado a vacas recebendo 250 mg (20,5%)
iniciado o tratamento no mesmo periodo. Ndo houve diferenga com relacdo a taxa de
concepcao ao primeiro servigo entre vacas tratadas e ndo tratadas com bST (P>0,05) e da
mesma forma ndo houve diferenca entre vacas tratadas com 250 ou 500 mg de bST (P>0,05).
O namero de dias em aberto e nimero de servi¢os por concepcao foi maior na vacas tratadas
com 500 mg de bST comparado ao grupo controle e as vacas recebendo 250 mg de bST

(P<0,05), possivelmente atribuido ao aumento na producéo de leite.

Palavras chave: producéo de leite, composicéo do leite, reproducdo, CCS, Holandés-Zebu

Abstract

The effect of 0, 250 and 500 mg of bST starting at 40 or 63 days in milk (DIM), injected
every 12 or 14 days, up to 250 DIM, on milk yield and composition, body weight and body
condition score (BCS), reproductive parameters, SCC and mastitis was evaluated in % and 7/8
Holstein-Gir cows. The trial was conducted in a randomized block design with 20 animals by
group in a 2 x 2 x 2 factorial arrangement (two doses, two starting DIM and two injected
intervals), with an additional treatment control group. One hundred eighty cows (63

primiparous and 117 multiparous) % and 7/8 Holstein-Zebu were blocked by calving date,
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during the period of June to December and assigned to nine treatments (bST dose mg/DIM to
treatment starting/ injected interval): 250/40/14; 250/40/12; 250/63/14; 250/63/12; 500/40/14;
500/40/12; 500/63/14; 500/63/12; Control — (no bST). Cows were kept in rotational grazing
system during the rainy season and in confinement during the drought, and in both periods
were supplemented with a concentrate mixture according to milk yield. Milk yield was
recorded twice a week and milk composition recorded biweekly. Body weight and BCS were
recorded at the beginning of the trial and every 30 days until the end. Mastitis cases and
reproductive performance were measured. Treatment with bST (500 mg) increased milk yield,
FCM 3.5% and ECM until the 220 DIM (P<0.05). The bST 250 mg did not increased milk
yield, FCM 3.5% and ECM (P>0.05). An averagen increased of 1.4 kg of milk per cow/day,
corresponding to 7.3% increase in milk yield was observed for the 500 mg dose. Treatment
with bST did not affect milk composition, SCC, body weight and BCS and no difference was
observed between the bST-treated groups (P>0.05). There production of fat, protein, lactose
and total solids (kg/d) increased in the bST-treated animals compared to the control group
(P<0.05). There was a interaction between dose x injected interval on milk yield, FCM 3.5%,
ECM, fat, protein, lactose, and total solids (P<0.05), with better productive performance for
bST 500 mg dose injected either 12 or 14 days interval (20.8 and 21.7 kg of milk yield,
respectively), and bST 250 mg only injected with 12 days interval (20.4 kg of milk). There
was a interaction between dose x starting DIM on FMC 3,5% and ECM (P<0.05) with better
production performance for bST 500 mg dose starting at 63 DIM.There is no difference on
mastitis incidence between cows treated and not treated with bST (P>0.05), however between
cows treated with bST, there was a interaction dose x starting DIM (P<0.05) with higher
mastitis incidence for cows starting at 40 DIM treated with 500 mg of bST (43,6%) than for
cows receiving 250 mg bST (20,5%) starting at same period. There is no difference on the
conception rate to first service between cows treated and not treated with bST and no
difference was observed between bST-treated groups (P>0.05). Days open and services per
conception was higher in cows treated with 500 mg of bST compared to control group and
cows receiving 250 mg of bST (P<0.05), which possible was attributed to the increase in
milk yield.

Key words: milk yield, Milk composition, reproduction, SCC, Holstein-Zebu
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8. MATERIAIS E METODOS

Todos os procedimentos utilizados neste experimento foram aprovados pelo Comité de Etica
em Experimentagdo Animal da Universidade Federal de Minas Gerais CETEA/UFMG
(230/2008). O experimento foi realizado em fazenda comercial localizada na regido centro-
oeste de Minas Gerais, no periodo de Junho de 2008 a Outubro de 2009.

8.1. Animais e tratamentos

Cento e oitenta vacas (63 primiparas e 117 multiparas), % e 7 mesticas Holandés-Gir foram
selecionadas no periodo de junho a dezembro de 2008 com base na composi¢do genética,
salde clinica, escore de condicdo corporal (2,75 a 3,5 de acordo com a escala de Wildman et
al., 1982) e dias em lactagdo ao inicio do experimento (40£3,5 eou 63£3,5). Os animais foram
blocados por data de parto, em 20 blocos de nove animais, e alocados aos tratamentos
procurando manter o balanceamento quanto, a ordem de parto e a producdo na lactacéo
anterior para as multiparas, totalizando sete vacas primiparas e 13 multiparas para cada
tratamento. Os tratamentos foram compostos pelas associacdes das variaveis dose de bST x
inicio da aplicacdo (dias em lactacdo) e intervalo de aplicacdo, em um total de nove
tratamentos: 250/40/12; 250/40/14; 250/63/12; 250/63/14; 500/40/12; 500/40/14; 500/63/12;
500/63/14 e grupo controle (sem aplicacdo de bST), (Tabela 1).

Tabela 1. Tratamentos, ordem de parto e producgéo de leite na lactagdo anterior

Tratamento Histérico lactagdo anterior*
dose/inicio/intervalo de N Ordem de Média producéo Producéo de leite
aplicacéo parto de leite (kg) (kg) 305d
250/40/14 20 2,5 18,0 51745
250/40/12 19 2,8 19,1 5317,4
250/63/14 18 2,4 18,5 52145
250/63/12 20 2,6 19,6 5654,4
500/40/14 19 2,2 19,0 5533,1
500/40/12 20 2,7 19,4 5643,8
500/63/14 20 2,7 18,8 5770,6
500/63/12 20 2,7 19,2 5813,9
Controle 19 2,6 17,9 5063,2

*Para as vacas multiparas.
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O delineamento do estudo foi de blocos ao acaso contendo 20 animais por grupo
experimental, em arranjo fatorial 2 x 2 x 2 (duas doses, dois intervalos de aplicacdo e duas
épocas de inicio da aplicacdo), com um tratamento adicional, o grupo controle. No entanto das
180 vacas que iniciaram o estudo, cinco ndo finalizaram por razdes clinicas, sendo 4
multiparas e uma primipara, desta forma seus dados excluidos das andlises estatisticas.

Totalizando ao final do estudo 175 vacas, sendo 114 multiparas e 61 primiparas, (Tabela 1).

8.2.  Procedimentos gerais e coleta de dados

Foram realizadas aplicacdes subcutaneas de bST (BOOSTIN® 500 mg e HILAC-250®* 250
mg — MSD Saude Animal) na fossa caudal alternando-se, os lados direito e esquerdo, apés a
ordenha da manhd, exceto o grupo controle. Os produtos BOOSTIN® e HILAC-250® sdo
formulacdes de somatotropina bovina recombinante de liberagdo lenta com indicagdo para
administracdo a cada 14 dias, contendo como veiculo a vitamina E e lecitina. As aplicacfes
foram realizadas a intervalos de 12 ou 14 dias, sempre na segunda feira, para os tratamentos
com intervalo de 14 dias e em dias da semana alternados a cada ciclo de aplicacdo, para 0s
tratamentos com intervalos de 12 dias. O numero total de aplicaces analisado foi
respectivamente, 17 e 15, para os tratamentos inciados aos 40 dias com 12 ou 14 dias de
intervalo de aplicacdo e 15 e 13, para os tratamentos inciados aos 63 dias com 12 ou 14 dias

de intervalo de aplicacéo.

Os animais foram identificados por meio de cordas amarradas ao pescogo, nas cores branca,
amarela e verde definindo respectivamente o grupo controle, dosagem de 250 mg e 500 mg de
bST. Os rétulos originais das doses de bST foram retirados, recebendo novas identificacdes
nas cores amarela ou verde, respectivamente para as dosagens de 250 e 500 mg de bST, com
0 objetivo de evitar qualquer interferéncia nos tratamentos e divulgacdo precipitada dos

resultados.

* Em razdo da dose de bST 250 mg n&o ser comercializada no Brasil foi necessaria a importacdo do produto
comercial HILAC®-250 MSD, mediante aprovacdo do Ministério da Agricultura. O produto HILAC®-250
apresenta a mesma formulacdo do Boostin®, no entanto comercializado na apresentagdo de 250 mg, ambos
produzidos pelo laboratério LG Life Science®©.
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Os animais foram submetidos a duas ordenhas diarias, com intervalo de 12 horas entre
ordenhas, as 04:00 e as 16:00 h. A producao de leite individual foi mensurada duas vezes por
semana, as quartas e sabados, em duas ordenhas diarias, desta forma apresentando intervalo
equidistante entre a aplicacdo de bST e as pesagens. Os dados de produgédo reportados
incluiram o periodo do 1° dia de aplicacéo até 12 ou 14 dias apds a ultima aplicagdo de bST,
conforme o tratamento, considerado para o grupo controle, o inicio do tratamento aos 40 dias
de lactacdo e o final correspondente a 14 dias ap6s a data correspondente ao 19° ciclo de

tratamento.

Amostras individuais para composicdo do leite foram coletadas quinzenalmente, na segunda
ordenha, colhidas de copos coletores® acoplados a ordenha. Apés o término da ordenha de
cada animal, o copo coletor foi desacoplado e homogeneizado lentamente por trés vezes
retirando aliquotas de 50mL de leite que foram acondicionadas em recipientes plasticos
contendo bromopol (2-bromo 2-nitropropano 1,3-diol), na relacdo de 10 mg de bromopol para
50 ml de leite e enviadas imediatamente apds a coleta, para o Laboratério Clinica do Leite,
Esalg-USP. Os teores de proteina total, gordura, lactose, solidos totais foram determinados
pelo método infravermelho, CCS foi determinada pela citometria de fluxo, sendo todas as

analises realizadas pelo equipamento MilkoScan™ FT (FOSS).

A producdo de leite corrigida para 3,5% de gordura (LCG 3,5%) foi calculada pela equacdo:
LCG 3,5% = (0,434 X PL) + (16,218 X PG), em que: LCG 3,5% = producéo de leite corrigido
para 3,5 % de gordura (kg/dia); PL = producdo de leite (kg/dia); PG = producdo de gordura
(kg/dia). A producédo de leite corrigida para energia (LCE) foi calculada pela equacdo: LCE =
secrecdo de energia no leite/0,70 (assumindo 0,70 mcal/kg para leite com 3,7% de gordura,
3,2% proteina e 4,6% de lactose), em que: secrecdo de energia no leite = [(0,0929 x %
gordura) + (0,0547 x % proteina) + (0,0395 x % lactose)] x kg de leite (NRC, 2001).

O peso e o escore de condicdo corporal (ECC) foram avaliados no dia da primeira aplicacdo
de bST e mensalmente até o final do periodo experimental, por Unico avaliador. As pesagens
foram realizadas em balanca eletrénica ap0s a ordenha da manha.

% DeLaval
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A taxa de queda na producdo de leite e ganho de peso animal foram calculados por meio da
estimativa do coeficiente de regressdo para cada vaca, usando o modelo de regressao linear,
Y: = a + bt, em que: Y = producdo de leite no dia t; a = interceptor; b = coeficiente de

regressao; t = dias em lactacéo.

Os casos de mastite clinica foram identificados pelos ordenhadores, treinados para considerar
positivos animais que apresentavam leite com grumos e /ou Ubere com sinais de inflamacéo
(inchaco, rubor, calor e dor). Como rotina da fazenda as vacas foram submetidas a cultura do
leite no inicio da lactacdo, sendo descartado os animais Staphilococcus Aureaus positivos.
Foram também reportados os dados referentes as inseminacdes, ao diagnostico de gestacédo e
outras ocorréncias reprodutivas, bem como demais alteragdes clinicas e eventuais mudangas

no manejo.

8.3.  Dietas e praticas alimentares

Os animais em experimentacdo foram submetidos ao manejo nutricional da fazenda. As vacas
foram distribuidas em quatro lotes de acordo a producao de leite, dias em lactacdo, condicdo
corporal e ordem de parto. As dietas dos grupos foram formuladas para atender as exigéncias

nutricionais, de acordo com as recomendacdes do NRC (2001).

O manejo alimentar consistiu de confinamento no inverno, com fornecimento de dieta
completa duas vezes ao dia, com livre acesso ao cocho. Os principais ingredientes utilizados
foram, cana de acUcar, aveia, milho moido, farelo de soja, residuo de cervejaria e polpa
citrica. No verdo, as vacas foram submetidas ao pastejo rotacionado irrigado em piquetes
formados por Tifton 85 (Cynodon dactylon), com periodo de ocupacdo de um dia. A
suplementacdo concentrada foi fornecida duas vezes ao dia, apds a ordenha da manhé e antes
da ordenha da tarde. Os principais ingredientes utilizados na composi¢do do concentrado

foram, milho moido, farelo de soja, torta de algodéo, residuo de cervejaria e polpa citrica.

8.4. Andlises estatisticas

Os valores da contagem de células somaticas (CCS) foram transformados com a funcéo

logaritimica (In). Os valores de gordura (<2,0% e >6,0%) e proteina (<2,5% e >4,0%) do leite
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foram excluidos anteriormente a analise estatistica, com base nos parametros médios da
composicao do leite citados pela instrucdo normativa 62 de 2011. Para que fosse possivel a
comparacdo das variaveis entre tratamentos no mesmo tempo de lactacdo os dados foram
agrupados a intervalos de 30 dias, sendo os valores gerados & partir da média das observacoes
coletadas neste intervalo. Os dados colhidos acima de 250 dias em lactacdo foram excluidos

da anélise estatistica em razdo da diminuicdo do numero de repeticdes acima deste tempo.

Todas as variaveis avaliadas foram submetidas aos testes de Lilliefors para verificar a
distribuicdo de probabilidade normal, e Bartlett para homocedasticidade de erros dentro de
grupos experimentais. A analise estatistica foi conduzida usando o procedimento de modelos
mistos PROC MIXED: SAS Institute (1996). Para as medidas repetidas no tempo a melhor
estrutura de covariancia foi determinada pelo menor valor para o critério de Akaike,
considerando as estruturas: autoregressiva de primeira ordem (AR1), simetria composta (CS)
e nao estruturada (UN). Foram consideradas significativas as diferengas com valores de P<

0,05 e tendéncia as diferencas com valores P>0,05 e <0,10.

O estudo das variaveis, leite, composicdo do leite, peso corporal, escore de condi¢do corporal,
contagem de células somaéticas, taxa de queda na producédo de leite e ganho de peso corporal
foi segmentado em duas partes. Na primeira parte foram testadas as doses (0, 250, 500mg de
bST) por contraste ortogonal para os efeitos, linear e quadratico, sendo utilizado o de maior
grau quando observada significancia P<0,05. Todas as variaveis citadas, exceto a taxa de
queda na producéo de leite e ganho de peso corporal, foram analisadas em cada tempo da
lactacdo (DEL 70, 100, 130, 160, 190, 220, 250), utilizando os modelos:

1) Yj; = pn + LeiteCV + B; + D; + ej;— para as variaveis leite, composicéo do leite e contagem
de células sométicas;

2) Yij = n + pesoCV + B; + D; + ej_para a variavel peso corporal,

3) Yij = pn + Bj + D; + e _ para as variaveis ganho de peso corporal e taxa de queda na
producdo de leite;

Sendo a descrigdo dos modelos (1), (2) e (3):

u = média geral;

LeiteCV = producdo de leite médio entre o DEL 20 a 40, usado como covariavel;
PesoCV = peso corporal no dia da primeira aplicacdo de bST usado como covariavel;

B; = efeito de bloco (i = 1 a 20);
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D; = efeito de dose (j = 0, 250,500);

ejj = erro experimental (assumido como independente e identicamente distribuido em uma
distribui¢do normal com média zero e variancia 6°).

No segunda parte foram excluidos os dados da parcela adicional (dose = 0), sendo analisado
os efeitos do fatorial (2 doses x 2 inicios de aplicacdo x 2 intervalos) ao longo do tempo,
utilizando os seguintes modelos:

1) Yijum = n + LeiteCV +Bj+ Dj+ I+ T)+ D*I + D*T + T +C, + D*C + I*C + T*C +
D*I*T + D*I*C + D*T*C + I*T*C + ejum — para as variaveis leite, composicéo do leite,
escore de condicao corporal e contagem de células somaticas;

2) Yijim = u + PesOCV + Bj + Dj+ Iy + Ty + D*1 + D*T + I*T + Cp, + D*C I*C + T*C +

D*I*T + D*I*C + D*T*C + I*T*C + ejjum— para a variavel peso corporal;

3) Yiw = p + PesoCV + Bj+ Dj+ Ix+ Ty + D*I + D*T + I*T + D*I*T +ejj — para as
variaveis ganho de peso corporal e persisténcia de lactacao;

Sendo a descrigdo dos modelos (1), (2) e (3):

u = média geral;

LeiteCV = producdo de leite médio entre o DEL 20 a 40, usado como covariavel,
PesoCV = peso corporal no dia da primeira aplicacdo de bST usado como covariavel,
B; = efeito de bloco (i =1 a 20);

D; = efeito de dose (j = 250 e 500);

Ix = efeito do dia do inicio da aplicacdo (k = 40 ou 63);

T, = efeito do intervalo entre aplicac¢6es (I = 12 ou 14 dias);

Cn, = efeito do dia do controle leiteiro (m= 70,100,130,160,190,220,250);

D*1 = interacdo dose * dia do inicio aplicacéo;

D*T = interacdo dose * intervalo entre aplicacoes;

D*C = interacdo dose * dia do controle;

I*T = interag&o dia do inicio da aplicacdo * intervalo entre aplicacoes;

I*C = interacdo dia do inicio da aplicacdo * dia do controle;

T*C = interacdo intervalo de aplicagdes * dia do controle;
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D*I*T = interagdo dose* dia do inicio da aplicacédo * intervalo de aplicacoes;

D*I*C = interacdo dose* dia do inicio da aplicacdo * dia do controle;

D*T*C = interagcdo dose * intervalo de aplica¢bes * dia do controle;

I*T*C = interacdo do dia do inicio da aplicacdo * intervalo entre aplicacGes * dia do controle;
eijium = erro residual (1) e (2);

eiji = erro residual (3);

O quadrado médio para o efeito de vaca aninhada na interacdo entre (dose*inicio de
aplicagdo*intervalo) foi usado como medida de erro para testar efeito de dose, dia do inicio da

aplicacdo, intervalo entre aplicacfes e nas interacdes.

Para andlise estatistica das variaveis paramétricas que nao apresentaram normalidade, dias em
aberto, nimero de servigos por concepcdo, intervalo parto primeiro servico foi utilizado o
teste de Kruskal-Wallis e para o desdobramento de fatorial dois a dois o teste de Mann e
Whitney, com significancia a P<0,05. Para analise estatistica da incidéncia de mastite e taxa
de concepcéo ao primeiro servico foi utilizado o teste de Qui-Quadrado corrigido pelo Teste
Exato de Fisher, com significincia a P<0,05. Para a analise estatistica da varidvel ndo
paramétrica, escore de condicdo corporal, foi utilizado o teste de Friedman com significancia
a P<0,05. O teste de Qui-Quadrado foi realizado pelo procedimento de PROC FREQ -
OPTIONS CHISQ, FISHER: SAS Institute (1996) e as analises ndo paramétricas conduzidas
adotando o procedimento PROC NPARIWAY: SAS Institute (1996).
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9. RESULTADOS E DISCUSSAO

9.1.  Analise por comparacdo de doses

O delineamento experimental foi composto por fatorial 2 x 2 x 2 (2 doses x 2 inicios de
aplicacdo bST x 2 intervalos de aplicacdo de bST), contendo grupo controle (dose 0 mg de
bST) como tratamento adicional. Para que fosse possivel comparar a resposta entre animais
tratados e ndo tratados com bST, em primeira analise os dados foram agrupados considerando

apenas as doses de somatotropina utilizadas (0, 250 ou 500 mg de bST).

9.1.1. Producéo e composicéo de leite

Foi observado aumento na producdo de leite (P<0,05) nos tempos 100, 130, 160 e 190 e
tendéncia a aumento na producao de leite (P>0,05 ¢ <0,10) nos tempos 70 ¢ 220 com a
utilizacdo da dose de 500 mg de bST em relacdo ao grupo controle e ao grupo 250 mg (Figura
1).

Produciio de leite (kg/dia)
Dot ot

COV 70 100 130 160 190 220 250
Diasem lactacio

() el ) () =5 00)
Figura 1. Producdo de leite em funcdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500 mg) em
vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05; P dose >0,05<0,10; tP contraste linear <0,05; 7P
contraste linear >0,05 <0,10;
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A producgéo de leite apresentou efeito linear em resposta ao bST no tempo 100 (P=0,03)
quando se observou aumento proporcionalmente ao incremento da dose de bST e tendéncia a
efeito linear nos tempos 130 e 160 (P>0,05 e <0,10), quando a producéo de leite aumentou em
resposta ao aumento da dose de bST de O para 500 mg de bST, ndo havendo resposta a dose
de 250 mg de bST.

O aumento na producdo de leite observado em resposta ao tratamento com bST 500 mg,
reforca a comprovada eficicia do bST em promover aumentos significativos em producéo de
leite (Bauman, 1992; Bauman et al., 1999; Dohoo et al., 2003; Carriquiry et al., 2009). O bST
€ um hormdnio homeorrético e o aumento da producéo de leite em resposta ao bST ocorre
principalmente pela alteracdo na parti¢cdo de nutrientes a favor da sintese de leite (Bauman e
Currie, 1980; Bauman, 1992; Chilliard et al., 2002). Foi observado incremento médio de 1,4
kg de leite na lactacdo para a dose 500 mg, correspondendo a 7,3 % de aumento médio na
producdo de leite. A resposta maxima em quilos de leite foi observada aos 100 dias de
lactacdo, correspondendo em média a quarta aplicacdo de bST, com aumento de 2,0 kg de
leite ou 8,7%. A resposta percentual maxima ocorreu aos 220 dias de lactacdo com aumento
de 1,7 kg de leite correspondendo a 10% de incremento na producgdo. O aumento na produgéo
de leite observado neste estudo esta abaixo dos valores citados na literatura de 10 a 15%, com
aumentos de dois a seis kg de leite por vaca dia, ressaltando que estas respostas foram obtidas
de animais manejados em sistema de confinamento (Bauman, et al., 1999; Chilliard et al.,
2002). O numero de estudos com a utilizacdo de bST de vacas manejadas a pasto é reduzido e
as respostas em aumento na producdo de leite observadas variaram de nove a 23% (Davis et
al., 1999; Fike et al., 2002; Hoogendoorn et al., 1990; McCutcheon et al.; 1989). A hipdtese
para a baixa resposta ao bST pode estar associada a possivel limitagdo no consumo de
volumoso no periodo de pastejo, em razdo do manejo intensivo de pastejo adotado pela
fazenda (10 a 12 UA/ha, chegando a picos de 16 UA/ha). Uma vez que as demais variaveis
relacionadas ao manejo em geral transcorreram em perfeita ordem durante todo o periodo
experimental. Em estudo realizado por McCutcheon et al. (1989) as vacas foram submetidas
apenas ao pastejo, e na primavera quando a oferta de pasto era adequada a resposta ao bST foi
maior que 18% de aumento, declinando a zero durante a seca do verdo, e novamente se

tornando significativa no outono quando a oferta de pasto era boa.
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A auséncia de incremento em producéo de leite verificada em resposta a utilizacdo da dose de
250 mg de bST ndo era esperada. Estudos iniciais com administracdo didria de bST
observaram resposta dose-dependente, com aumento crescente na producdo de leite
proporcional ao aumento da dose até a formacdo de um platd. Entretanto, a dose de
somatotropina na qual este platd ocorreu foi varidvel entre experimentos (Bauman et al.,
1985; Eppard et al., 1985; Hutton, 1957). Hartnell et al. (1991) observaram uma curva de
dose-resposta linear ao bST, com aumentos de 12,1, 15,2 e 26,5% em vacas da raca Holandés
em resposta a aplicagdes de 250, 500 ou 750 mg, iniciando aproximadamente aos 60 dias até
o final da lactagéo, a intervalos de 14 dias. A auséncia de resposta a dose de 250 mg de bST
pode estar associada ao mesmo fator responsavel pela baixa resposta em producdo de leite a
dose de 500 mg, no entanto, possivelmente em razdo do estimulo para producédo de leite ter
sido menor em funcdo da menor dose, a resposta em producdo de leite foi nula. De acordo
com Bauman, (1992) e McCutcheon et al.(1989) o aumento na producéo de leite é verificado
imediatamente apds as primeiras aplicacfes de bST, contudo a resposta pode ser anulada caso
ndo haja ajuste posterior no consumo de alimento, proporcional ao incremento na producéo de
leite. Na Figura 1, é possivel observar ligeiro aumento de producdo em resposta a dose de 250
mg no tempo 100, caracterizado pelo efeito linear significativo neste periodo, no entanto este
efeito ndo é mantido & partir do tempo 130. Desta forma, o estimulo para aumento de
producdo de leite induzido pela dose de 250 mg nédo foi suficiente para suplantar os efeitos
negativos de uma possivel limitagdo de consumo de pasto ou suplantar o balanco hormonal

cada vez mais favoravel a insulina.

Diferente do observado neste estudo, respostas semelhantes em producéo de leite a utilizacéo
das doses de 250 e 500 mg de somatotropina foram verificadas para vacas de cruzamento Bos
taurus x Bos indicus. Fontes et al. (1997) ndo observaram aumento de producéo de leite com
aumento da dose de bST de 250 mg para 500 mg, em vacas % a % Holandés-Zebu. Phipps et
al. (1997) da mesma forma n&o observaram aumento de produgdo com a elevacdo da dose de
334 mg para a dose de 500 mg de bST em vacas de cruzamento x Bos taurus x Bos indicus.
Este padrdo de resposta pode estar relacionado a maior composicdo genética Holandés dos
animais deste estudo, bem como o maior mérito genético para a producdo de leite se
comparado as vacas dos estudos citados. Vacas de maior mérito genético para producdo de
leite apresentam maior concentragdo de somatotropina endégena que vacas de menor merito
genético (Bauman, 1999; Peel e Bauman, 1987; Schams et al., 1989). Uma vez que 0s

receptores hepaticos de GH sdo positivamente regulados pela concentracdo enddgena de
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somatotropina (Gluckman e Breier et al., 1989), estes animais apresentariam mais receptores
disponiveis que animais de menor mérito genético para producdo de leite e a utilizacdo da
dose de 250 mg ndo seria suficiente para promover efeito aditivo a somatotropina enddgena,

promovendo resposta significativa em producéo de leite.

Ao contrario do esperado, o tratamento com bST ndo apresentou efeito na taxa de declineo da
producdo de leite estimada pelo coeficiente de regressao linear individual, uma vez que néo
houve diferenca (P>0,05) entre os coeficientes de regressao linear do tratamento 0 mg de bST
(-0,052) e dos tratamentos 250 e 500 mg de bST (-0,061; -0,050), respectivamente. No
entanto foi observada maior taxa de declineo do grupo tratado com 250 mg de bST em relacéo
ao grupo tratado com 500 mg de bST (P=0,02), evidenciado pela tendéncia a efeito quadratico
(P=0,06) na taxa de declineo.O bST produz duas modifica¢fes na curva de lactacdo, aumento
imediato na producgéo e aumento na persisténcia da lactacdo, evitando a reducdo acentuada da
producdo apds o pico (Chalupa e Galligan, 1989). A auséncia de efeito na persisténcia de
lactacdo em resposta ao tratamento com bST observada neste estudo, pode estar associada a
possivel limitacdo na ingestdo de volumoso no periodo de pastejo, impedindo a méaxima
resposta ao bST, tanto com relagdo ao aumento de produgdo quanto aos efeitos na persisténcia
de lactacdo. No entanto, o padréo de resposta verificado com relacdo ao tratamento 250 mg
ndo era esperado, e as informacGes geradas pelo presente trabalho nédo séo capazes de explicar

a resposta observada.

Os teores de gordura, proteina, lactose e sélidos totais ndo foram alterados em resposta ao
tratamento com bST ao longo dos tempos analisados (P>0,05), ndo sendo observados efeitos
de resposta linear ou quadratica (P>0,05) em todos os tempos analisados (Tabela 2). Estes
resultados séo esperados, uma vez que a administracdo de bST néo altera a composicao bruta
do leite em vacas em balanco energético positivo (Bauman, 1992; Bauman et al., 1999;
Eppard et al., 1985; Tarazon-Herrera et al., 2000; Vicini et al., 2008). Em animais tratados
com bST submetidos a dieta balanceada, a producdo de componentes do leite aumenta
proporcionalmente ao aumento da producdo de leite, ndo alterando os teores de gordura,
proteina, lactose e sélidos totais, 0 que comprova os efeitos homeorréticos do bST (Bauman,
1999).
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Tabela 2. Teores médios de gordura, proteina, lactose e solidos totais do leite em resposta as doses de

0, 250 ou 500 mg de bST em fungéo dos dias em lactacdo em vacas %2 a 7/8 Holandés-Gir

Dose (mg) Valor de P
Dias em Contraste
lactacéo 0 250 500 EPM' Dose Linear Quadrético
Gordura %
70 342 362 350 013 058 0,72 0,30
100 315 342 337 011 035 0,24 0,20
130 350 349 328 011 0,16 0,25 0,40
160 33 345 334 012 069 0,95 0,46
190 350 348 347 011 097 0,83 0,98
220 366 363 35 013 085 0,66 0,90
250 3,75 394 366 016 027 0,74 0,20
Proteina (%)
70 307 315 310 0,04 032 0,56 0,13
100 312 319 314 0,04 038 0,79 0,18
130 321 325 318 0,04 0,16 0,58 0,17
160 319 326 318 0,04 0,14 0,85 0,09
190 328 333 326 004 030 0,77 0,21
220 336 341 334 006 050 0,83 0,35
250 332 347 347 0,07 034 017 0,28
Lactose (%)
70 466 461 458 004 050 025 0,81
100 451 456 453 003 057 0,72 0,29
130 448 448 449 0,04 096 0,82 0,97
160 445 437 441 0,06 047 0,57 0,22
190 438 431 436 005 056 0,74 0,28
220 433 425 429 005 059 0,58 0,31
250 433 435 426 005 029 043 0,39
Solidos Totais (%)
70 12,16 12,36 12,17 0,15 043 0,95 0,23
100 11,76 12,16 12,03 0,13 0,20 0,24 0,08
130 12,20 12,22 1195 0,13 0,11 0,25 0,31
160 12,01 12,08 1195 0,14 0,64 0,77 0,51
190 12,15 12,13 12,08 0,14 094 0,76 0,97
220 12,36 12,31 12,20 0,18 0,79 0,59 0,89
250 12,40 12,79 1238 0,20 0,15 0,97 0,08

'Erro padréo das médias

VariagGes no contetdo de gordura e proteina do leite observadas em animais tratados com

bST se relacionam ao balango energético e protéico do animal, sendo verificado aumento nos

teores de gordura e decréscimo nos teores de proteina, respectivamente, em situacfes de

balango energético e protéico negativos (Bauman, 1992; Vicini et al., 2008).

Durante as

primeiras semanas de tratamento com bST pode haver aumento transitério nos teores de
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gordura do leite, em raz&o da mobilizacdo de reservas corporais, em consequéncia ao aumento
imediato na producdo de leite e posterior ajuste no consumo de alimentos (Bauman, 1992).

No entanto este efeito ndo foi verificado neste estudo.

Foi observado aumento na producdo (kg) diaria de gordura, proteina, lactose e sélidos totais
(P<0,05) ocorrido primariamente em funcdo do aumento na producdo de leite em resposta ao
bST, (Figuras 2, 3, 4 e 5). No tempo 100 foi observado aumento na producdo de gordura,
proteina e solidos totais dos grupos tratados com 250 e 500 mg de bST (P<0,05) e aumento na
producéo de lactose para o grupo recebendo 500 mg de bST. Apesar do aumento na producao
de leite pelos animais tratados com 250 mg de bST ndo ter sido significativo no tempo 100, o
aumento numérico na producdo de leite associado a aumento numérico nos teores de gordura
e proteina neste periodo influenciaram a resposta observada. O aumento na producdo de
lactose somente para o tratamento 500 mg no tempo 100, acompanhou 0 mesmo padréo de

resposta verificado para producéo de leite.

Houve aumento na producdo de proteina, lactose e sélidos totais para o tratamento 500 mg no
tempo 130 e aumento na produgdo de lactose para o tratamento 500 mg no tempo 160
(P<0,05). Foi observado efeito de resposta linear no tempo 100 (P<0,05), com aumentos
crescentes na producdo de acordo com o aumento da dose de bST de O para 500 mg para

producédo de gordura, proteina, lactose e solidos totais (Figuras 2, 3, 4 e 5).
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Figura 2. Gordura (kg) do leite em funcdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500 mg)
em vacas % e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05.
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Figura 3. Proteina (kg) do leite em fungdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500 mg)
em vacas % e 7/8 Holandés-Gir. *P dose<0,05; 1P contraste linear <0,05.
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Figura 4. Lactose (kg) no leite em funcdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500 mg)
em vacas % e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05; TP contraste linear <0,05.
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Figura 5. Sélidos totais (kg) no leite em funcdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500
mg) em vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05; FP contraste linear <0,05.
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Similar ao observado para producgéo de leite, o tratamento com 500 mg de bST promoveu
melhor resposta em producdo de LCG 3,5% e LCE em relagcdo ao grupo controle e o grupo
tratado com 250 mg, no entanto foram observados aumentos significativos somente no tempo
130 para LCG 3,5% (P=0,04) e tendéncia a significancia no tempo 160 para LCE (P=0,09)
(Figuras 6 e 7). Apesar da auséncia de diferenga entre teores dos componentes do leite dos
tratamentos, menores valores numéricos para os teores de gordura, proteina e lactose foram
verificados para o tratamento 500 mg (Tabela 2) e possivelmente foram responsaveis pela
auséncia de diferenca ao longo da lactacdo observados para a producéo de LCG 3,5% e LCE.
No tempo 100 foi observado aumento em producdo de LCG 3,5% e LCE para a dose 250 mg
em relacdo ao grupo controle, no entanto este efeito nao foi sustentado ao longo da lactacéo,
semelhante ao observado para producdo de leite. Foi observado efeito de resposta linear no
tempo 100 para LCG 3,5% e LCE (P=0,01) com aumentos crescentes na producdo de leite
com aumento da dose de O para 500 mg e tendéncia a efeito linear no tempo 130 para LCG
3,5% com aumento da dose de 250 mg para 500 mg, sem acréscimos na producdo com
elevacdo da dose de 0 para 250 mg, o que evidencia a melhor resposta em producdo ao

tratamento com 500 mg de bST (Figuras 6 e 7).
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Figura 6. Producdo de LCG 3,5% em funcdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500
mg) em vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05; TP contraste linear <0,05; T+P contraste linear
>0,05<0,10.
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Figura 7. Producdo de LCE em fungdo do tempo em resposta as doses de bST (0, 250 ou 500 mg) em
vacas % e 7/8 Holandés-Gir. *P dose <0,05; **P dose >0,05<0,10. 1P contraste linear <0,05.

9.1.2. Contagem de Células Somaticas e Mastite

O tratamento com bST néo alterou os valores de CCS em relacdo ao grupo controle, em todos
os tempos avaliados (P>0,05). N&o houve diferenca entre os valores de CCS para os animais
tratados com 250 ou 500 mg de bST ao longo do periodo avaliado (P>0,05) (Tabela 3). O que
sugere auséncia de efeito prejudicial do bST na satde da glandula mamaria. A contagem de
células somaticas é comumente realizada para fornecer informacdes sobre a qualidade do leite
e salde da glandula mamaéria. A infecgdo da glandula mamaria é o principal fator responsével
pelo aumento dramético no valores de CCS (Bauman et al., 1999).Varios experimentos
avaliaram o uso do bST na contagem de células somaticas e ndo observaram efeitos negativos
diretos (Collier et al., 2001; Pell et al., 1992; White et al., 1994). Bauman et al. (1999)
observaram ligeiro aumento na CCS em vacas tratadas com bST, no entanto este aumento foi
associado a correlagdo positiva existente entre CCS e aumento na producéo de leite e ndo ao
efeito direto do bST na salde da glandula mamaria. Foi observado efeito quadratico no tempo
160 e 190 (P<0,05), diferente do observado por McBride et al., (1990) que observaram

aumento na CCS com a elevacédo da dose de bST (Tabela 3).
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Tabela 3. Valores médios de CCS log, em resposta as doses de 0, 250 ou 500 mg de bST em func¢éo
dos dias em lactacdo

) Dose (mg) Valor de P
Dias em EPM! Contraste
lactacdo 0 250 500 Dose — —
Linear Quadratico
70 2,82 248 2,20 0,33 0,48 0,27 0,94
100 287 266 270 036 094 077 0,76
130 3,43 3,00 2,77 0,32 0,46 0,23 0,78
160 283 385 320 034 0,09 0,51 0,03
190 3,24 435 3,63 0,38 0,12 0,52 0,04
220 427 4,14 4,46 0,37 0,70 0,76 0,59
250 438 4,04 4,01 0,38 0,83 0,55 0,73

'Erro padréo das médias

O tratamento com bST néo afetou (P=0,20) a incidéncia de mastite até 250 dias de lactacdo e
da mesma forma ndo houve diferenca na incidéncia de mastite nos animais tratados com 250
ou 500 mg de bST (Tabela 4).

Tabela 4. Incidéncia de mastite clinica em vacas % e 7/8 Holandés-Gir submetidas ao tratamento
com as doses 0, 250 ou 500 mg de bST ao longo de 250 dias de lactagdo
Mastite Clinica
auséncia 1 caso >2 casos
Dose n (%) n (%) n (%)
0 n=19) 14 737 5 263 0 O
250(n=76) 60 789 13 171 3 40
500(n=80) 53 66,2 22 275 5 63

Frequéncias seguidas por letras minusculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

Embora haja grande controvérsia com relacdo ao uso de bST e aumento na incidéncia de
mastite, semelhante aos resultados observados neste estudo, varios trabalhos demonstraram
que o bST néo afetou diretamente a incidéncia de mastite, assim como a taxa de risco das
vacas desenvolverem novos casos (Collier et al., 2001; Judge et al.,1997). White et al. (1994)
observaram que ha aumento proporcional na incidéncia de mastite associado ao aumento da
producéo de leite, no entanto este aumento é semelhante, tanto em resposta a utilizacdo de
bST quanto em resposta ao ganho produtivo pela selecdo genética. No entanto deve ser
ressaltado que o manejo de ordenha e os programas de salde do rebanho séo os principais
fatores afetando a incidéncia de mastite e aumento na contagem de células somaéticas (CCS)
(Bauman, 1992; Judge et al., 1997; White et al., 1994). Contrariando as expectativas

negativas com relacdo ao efeito do bST na saude da glandula mamaria, outras pesquisas tem
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associado a utilizacdo de bST a potencial efeito protetor e terapéutico da glandula mamaria
(Vandeputte e Burvenich, 1993; Hoeben et al.,1999).

9.1.3. Peso e escore de condigao corporal

N&o houve diferenca no peso corporal e escore de condigcdo corporal (ECC) entre vacas
tratadas com bST (250 ou 500 mg) e vacas ndo tratadas (P>0,05). Da mesma forma, ndo
houve diferenca entre peso corporal e ECC de vacas recebendo 250 ou 500 mg de bST
(P>0,05). Nao foi observado efeito linear (P>0,05) ou quadratico (P>0,05) em resposta a
diferentes doses de bST para o peso corporal ao longo do periodo avaliado (Tabela 5).

Tabela 5. Peso corporal e escore de condicdo corporal médios em resposta as doses de 0, 250 ou 500
mg de bST em funcéo dos dias em lactacdo em vacas % e 7/8 Holandés-Gir

) Dose (mg) Valor de P
Dias em EPM* Contraste
lactagao 0 250 500 Dose — —
Linear Quadratico
Peso (kg)
70 496 508 511 11,0 0,70 0,40 0,70
100 499 520 520 9,9 0,41 0,22 0,33
130 515 531 528 105 0,66 0,48 0,39
160 515 535 527 11,1 051 0,52 0,25
190 529 539 530 141 0,82 0,96 0,56
220 545 535 564 129 0,08 0,33 0,16
250 561 560 545 120 047 042 0,63
ECC*
70 3,03 3,04 3,12 - 0,34 - -
100 3,06 315 3,14 - 0,54 - -
130 3,32 323 320 - 0,43 - -
160 3,23 3,28 3,24 - 0,71 - -
190 334 330 321 - 0,18 - -
220 3,43 328 333 - 0,36 - -
250 339 3,33 322 - 0,16 - -

'Erro padrdo das médias. * Teste de Friedman (P<0,05).

N&o houve diferenga no ganho de peso entre animais tratados e ndo tratados com bST e entre
0s animais recebendo 250 ou 500 mg de bST, estimado pelo coeficiente de regressao linear,
uma vez que ndo houve diferenga (P=0,32) entre os coeficientes de regressdo para peso

corporal, 0,296; 0,270 e 0,222, respectivamente para os tratamentos 0, 250 e 500 mg de bST.
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N&o houve efeito de resposta linear (P=0,23) ou quadrética (P=0,78) no ganho de peso dos

animais entre os tratamentos.

A auséncia de efeitos do bST no peso e condigdo corporal é indicativo de que 0 manejo
nutricional dos animais foi apropriado para atender as exigéncias de aumento na producdo de
leite, bem como para a reposicdo de reservas corporais. Bauman et al. (1985) em estudo com
duracdo de 188 dias ndo observaram diferencas significativas na variacdo de peso entre vacas
tratadas e ndo tratadas com bST, pois 0 consumo aumentou para sustentar a maior produgéo
de leite. Outros estudos da mesma forma nao observaram diferenga no peso e ganho de peso
entre os tratamentos entre animais tratados e ndo tratados com bST (Gibson et al., 1992;
Hartnell et al., 1991; Renno et al., 2006; Stegeman et al., 1992; Zhao et al.,1992). De acordo
com Huber et al. (1995) o peso e a condic¢do corporal podem ser manejados adequadamente
em vacas tratadas com bST se a estratégia alimentar utilizada incorporar energia necessaria

tanto para aumento da producdo de leite e restabelecimento das reservas corporais.

9.1.4. Parametros reprodutivos

Foi observado aumento no nimero de dias em aberto e nimero de servigos por prenhez
(P=0,01) nos animais tratados com 500 mg de bST se comparado ao grupo controle e animais
tratados com 250 mg de bST. N&o houve diferenca entre os parametros reprodutivos citados

entre as vacas do grupo controle e vacas tratadas com bST 250 mg (Tabela 6).

Tabela 6. Pardmetros reprodutivos de vacas % e 7/8 Holandés-Gir tratadas com 0, 250 ou 500
mg de bST até 250 dias de lactacdo

L Dose (mg)
Variaveis
0 (n=18) 250 (n=68) 500 (n=71)
Dias em aberto 119,6b 129,9b 171,8a
N° servigos/prenhez  1,9b 2,2b 3,1a

Médias seguidas por letras distintas na mesma linha diferem (P<0,05) pelo teste de Kruskal-Wallis.

A resposta observada neste trabalho conduz a hipdtese de alguns estudos (Cole et al., 1992;
Kirby et al., 1997a e b; Lucy, 2000; Collier et al., 2001) que associam o0s efeitos negativos da
utilizacdo de bST na reproducdo, ao aumento da producdo de leite e consequente balanco
energético negativo. Embora os dois grupos de animais tenham sido tratados com bST (250

ou 500 mg), as alteracbes negativas nos parametros reprodutivos ocorreram somente no grupo
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com resposta em aumento de producgéo de leite. Apesar de pouco expressivo 0 aumento na
producdo de leite, o fato dos animais terem sido manejados em sistema intensivo de pastejo
por determinado periodo, pode ter limitado o ajuste no consumo de alimentos. Enquanto ha
vasta literatura sobre a resposta ao bST em sistemas de confinamento, 0 nimero de estudos
com a utilizagdo de bST em vacas manejadas a pasto é reduzido. Apesar de estudos
confirmarem a resposta positva em producéo de leite (Davis et al., 1999; Fike et al., 2002;
Hoogendoorn et al., 1990; McCutcheon et al.; 1989), ainda pouco se sabe sobre 0 impacto da
associacdo, manejo intensivo de pastagem versus bST, na reproducdo. Outra fator a ser
considerado, estaria associado a concentra¢dao de somatotropina circulante afetando de forma
negativa o desempenho reprodutivo. Bilby et al. (2006a) observaram a existéncia de uma
concentracdo limiar 6tima para somatotropina e IGF-1 exercerem seus efeitos benéficos na
reproducdo. Exceder estes limiares pode desencadear respostas negativas na reproducéo
(Bilby et al. 2006a).

Tabela 7. Taxa de concepgdo ao 1° servico e acima de um servico em vacas % e 7/8
Holandés-Gir tratadas com 0, 250 ou 500 mg de bST até 250 dias de lactacdo

Concepcdo
1°servico > 1 servigo
Dose n (%) n (%)

0 (n=18) 7 389 11 611
250 (n=68) 31 456 37 544
500(n=71) 25 3572 46 64,8
Frequéncias seguidas por letras minusculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

Embora a literatura tenha reportado aumento na taxa de prenhez ao primeiro servigo em vacas
tratadas com bST, este efeito ndo foi observado neste estudo (Tabela 7). Possivelmente
porque o aumento da fertilidade ao primeiro servi¢o, parece estar restrito ao inicio do
tratamento com bST proximo a primeira inseminacéo, diferente do ocorrido neste estudo.
Moreira et al. (2000 e 2001) observaram aumento na taxa de concepgdo ao primeiro servigo
em vacas leiteiras submetidas a protocolo de inseminagdo em tempo fixo (IATF), quando o
inicio da administracdo de bST ocorreu junto a primeira dose de GnRH ou no dia da IATF, da
mesma forma Santos et al. (2004) em vacas ciclicas sincronizadas e inseminadas apos
deteccdo de cio, quando a administracdo de bST ocorreu junto ao aplicacdo de GnRH, aos 63

dias de lactacdo.
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9.2.  Analise por fatorial 2 doses x 2 inicios de aplicacdo x 2 intervalos de aplicacao

Nesta segunda anélise, o grupo controle foi desconsiderado e analise estatistica conduzida a

partir do delineamento fatorial 2 doses x 2 inicios de aplicacdo x 2 intervalos de aplicacéo.

Na Tabela 8 séo apresentadas as médias da producéo de leite, composicdo do leite, CCS, peso
corporal e escore de condicdo corporal em resposta ao tratamento com duas doses (250 ou 500
mg), dois inicios de aplica¢do (40 ou 63 dias) e dois intervalos de aplicacdo (12 ou 14 dias) de
bST até 250 dias de lactacdo. Foram excluidos da Tabela 8 os dados relacionados a interacdo
das variaveis dose x dias em lactacdo, inicio de aplicacao x dias em lactacdo, intervalo x dias
em lactacdo, dose x inicio de aplicacdo x dias em lactacdo, dose x intervalo x dias em
lactacdo, inicio de aplicacdo x intervalo x dias em lactacdo, uma vez que ndo houve

significancia ou tendéncia nos valores observados (P>0,10).

9.2.1. Producéo e composicéo do leite

A producéo de leite foi alterada pelo efeito isolado de dose, 250 ou 500 mg (P<0,01), néo foi
alterada pelo efeito isolado de inicio de aplicacdo, aos 40 ou 63 dias (P=0,65) e intervalo de
aplicagéo, 12 ou 14 dias (P=0,27), no entanto ocorreu efeito da interagdo dose x intervalo de
aplicacdo (P=0,02) (Tabela 8 e Figura 8). Com a utilizagdo da dose de 250 mg de bST houve
aumento na producdo de leite quando o tratamento foi realizado a intervalos de 12 dias se
comparado a 14 dias, no entanto com a utilizacdo da dose de 500 mg as producdes de leite

foram semelhantes quando o tratamento foi realizado a intervalos de 12 ou 14 dias.
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Tabela 8. Desempenho produtivo em resposta ao tratamento com duas doses (250 ou 500 mg) dois inicios de aplicagdo (40 ou 63 dias) e dois intervalos de
aplicacdo (12 ou 14 dias) de bST até 250 dias de lactacdo em vacas ¥4 e 7/8 Holandés-Zebu

250 500

Variaveis 40 63 40 63 Valor de P
*
12 14 12 14 12 14 12 14 EPM' Dose laplic® Interv  DEL® [I)afl’:l?: ﬁggf\t 'ﬁﬁgfj ng}ec*
Interv
Leite kg/d 210 180 197 183 200 215 217 220 087 <00l 065 027 <0000l 019 001 088 026
LCG35% kg/d 21,7 186 198 189 203 210 218 224 079 <00l 055 025 <00001 005 002 038 032
LCE® kg/d 209 180 193 188 196 201 211 21,6 069 001 028 020 <0000l 005 003 022 023
Gordura % 356 343 361 360 350 334 344 355 0108 021 024 054 <001 08 078 020 0,66
Proteina% 329 327 331 328 330 320 325 319 0043 011 082 011 <0000l 052 034 08l 061
Lactose% 440 440 440 439 443 435 440 443 0049 083 074 068 <00001 065 081 052 0,35
Solidos Totais% 12,27 1213 1229 1227 12,25 11,87 12,10 1218 0143 017 043 025 <0,0001 099 075 015 0,40
Gordura kg/d 0,755 0,643 0697 0688 0705 0,712 0755 0,784 00282 003 017 029 <0,0001 009 005 012 031
Proteina kg/d 0,704 0,609 0650 0623 0664 0684 0710 0,708 00235 00l 065 012 <00001 011 004 050 0,18
Lactose kg 0957 0,829 0,882 0,843 0902 0939 0973 0993 00371 001 054 030 <0,0001 008 004 050 0,32
Solidos Totais kg/d 2,633 2,269 2,428 2,347 2,473 2,544 2,659 2,711 00879 <001 036 020 <0,0001 006 003 029 023
CCS log,® 2,960 3,103 2529 3057 2704 2992 2548 2230 02877 015 011 043 <001 059 040 079 0,23
Peso kg 529 520 537 528 529 515 529 532 102 072 023 034 <00001 098 083 056 054
ECC™ 323 328 328 320 322 327 319 318 0066 054 040 094 <0000l 059 072 033 071

T Erro padréio da média; “Inicio de aplicagdo do bST; ° Dias em lactagéo; “Leite corrigido para gordura 3,5%; °Leite corrigido para energia; °Contagem de células somaticas transformadas para
logaritimo natural; "Escore de condigio corporal. * Teste de Friedman (P<0,05).
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Leite (kg/dia)

250 mg 300 mg

Dose de somatotropina

Figura 8. Médias de produc&o de leite e erro padrdo das médias de vacas tratadas com 250 ou
500 mg de bST aplicado a intervalo de 12 ou 14 dias.

Ao se discutir intervalo de aplicacdo, indiretamente a discussdo se relaciona a dose diéria de
bST administrada. Assumindo que nas formulagdes de liberacdo lenta a somatotropina seja
liberada de maneira uniforme e completa, a dose diéria equivalente seria de 17,9; 20,8; 35,7;
41,7 mg/dia, respectivamente, para associacdo de dose/intervalo de aplicacdo, 250/14; 250/12;
500/14 e 500/12. A resposta em aumento da producdo de leite ao tratamento com
somatotropina é dose-dependente (Hutton, 1957; Eppard et al., 1985; Bauman et al., 1985;
Hartnell et al., 1991). Estudos iniciais, com administracdo diaria de bST observaram aumento
crescente na producdo até determinado ponto, com diminuicdo marginal na resposta em
producdo de leite com aumento da dose de somatotropina, seguido a formacdo de um platd na
curva de dose-resposta (Eppard et al., 1985; Bauman et al., 1985). Embora seja pequena a
diferenga na concentracdo diaria de somatotropina liberada nos tratamentos 250/12 e 250/14,
cerca de 3 mg/dia, esta diferenca foi responsével pelo acréscimo na producdo de 2,3 kg de
leite/dia. O formato da curva de dose-resposta verificado neste estudo foi similar a literatura
citada (Figura 9). Embora tenha sido verificado acréscimo de 1,3 kg de leite com aumento da
dose de bST de 20,8 mg/dia para 35,7 mg /dia, se comparado a resposta de 2,3 kg de leite com
aumento da dose de bST de 17,9 mg/dia para 20,8 mg/dia, verifica-se reducdo na margem de
resposta, com formac&o de platé na dose de 35,7 mg/dia, uma vez que ndo houve aumento de
producdo com acréscimo da dose diéria para 41,7 mg/dia. Esta redugdo na resposta marginal

verificada com aumento da dose diaria de 20,8 para 35,7 mg sugere a possibilidade da
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existéncia de uma dose intermedidria étima entre as concentragdes de somatotropina citadas, e

a necessidade de futuras investigacoes.

25 7 (500/14)

41,7 (500/12)

Producio de Leite (kg)

17,9 (250/14)

].-": T T T T T T T T T
16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 44

Dose de bST (mg/dia)

Figura 9. Curva dose-resposta em produgdo de leite ao tratamento com (dose/intervalo) 250/14,
250/12, 500/15, 500/12, equivalente as doses diérias de bST 17,9; 20,4; 35,7 e 41,7 mg/dia.

Por outro lado, assumindo a auséncia de uniformidade da liberagdo de somatotropina nas
formulacdes de liberacdo lenta, ha possibilidade da existéncia de uma janela entre aplicacbes
onde a concentracdo de somatotropina liberada tenha sido nula. Almeida et al. (2011)
observaram picos de producao de leite em torno do 4° ao 7° dia ap0s a aplicacdo de Boostin®,
com as producdes retornando aos valores do Ultimo dia de aplica¢do do bST, em torno do 10°
dia. Fernandez et al. (2001) observaram em ovelhas tratadas com bST a cada 14 dias, que a
producdo de leite no momento da aplicacdo subsequente de bST foi ligeiramente menor que
no mesmo periodo anterior, com a reducdo inversamente proporcional as doses testadas 80,
160 e 240 mg. Os autores concluiram que a medida que a dose administrada foi reduzida, a
frequéncia de aplicacdo deveria ser aumentada. Desta forma, a menor producdo de leite
observada para o tratamento 250 mg aplicado a intervalos de 14 dias em relagéo ao intervalo
de 12 dias pode estar relacionada a um periodo onde a concentragdo de somatotropina
liberada tenha sido nula, levando a interrupcdo das ac6es do bST e comprometendo a resposta

em producéo de leite.

O efeito das varidveis, dose, inicio de aplicacdo e intervalo de aplicacdo na taxa de declineo
da producdo de leite foi avaliado a partir de valores estimados de coeficientes de regressdo

linear individuais. A taxa de declineo na producdo de leite foi afetada pelo efeito de dose
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(P=0,02), onde os animais tratados com a dose de 250 mg de bST apresentaram maior taxa de
declineo(-0,061) que os animais tratados com 500 mg de bST (-0,050). No entanto, ndo houve
efeito de inicio de aplicacdo (P=0,58), intervalo de aplicacdo (P=0,79), e demais interacGes
(P>0,10) na taxa de declineo de producéo de leite. O efeito do bST na persisténcia da lactacao
se d& pela manutencdo das células mamarias. O tratamento com bST aumenta a taxa de
proliferacdo de células mamarias, de modo a reduzir a taxa de regressdo mamaéria durante a
lactacdo, afetando desta forma a persisténcia da lactacdo (Capuco et al., 2001). A dose de 250
mg de bST provavelmente ndo foi capaz de induzir a taxa de proliferacéo celular maior que a

taxa de apoptose, levando ao maior declineo na producéo de leite.

Os teores de gordura, proteina, lactose e solidos totais do leite ndo foram alterados pelo efeito
de dose (P>0,05), inicio de aplicagdo (P>0,05), intervalo de aplicacdo (P>0,05), e demais
interacdes (P>0,05) (Tabela 8). Estes resultados séo esperados, uma vez que a administracdo
de bST ndo altera a composicdo bruta do leite em vacas em balangco energético positivo
(Eppard et al., 1985; Bauman, 1992; Bauman e tal., 1999; Tarazon-Herrera et al., 2000; Vicini
et al., 2008). Em animais tratados com bST e submetidos a dieta balanceada, a producdo de
componentes do leite aumenta proporcionalmente ao aumento da producdo de leite, desta
forma ndo alterando os teores de gordura, proteina, lactose e sélidos totais, 0 que comprova 0s
efeitos homeorréticos do bST (Bauman, 1999). Variacdes no conteido de gordura e proteina
do leite em animais tratados com bST se relacionam ao balango energético e protéico do
animal, sendo verificados aumento nos teores de gordura e decréscimo nos teores de proteina,
respectivamente, em situacdes de balanco energético e protéico negativos (Bauman, 1992;
Vicini et al., 2008).

Foi verificado efeito de dose (P<0,03) e interagdo dose x intervalo de aplicagdao (P<0,03) na
producdo diaria (kg) de gordura, proteina, lactose e solidos totais (Figuras 10, 11, 12, 13).
Houve tendéncia (P>0,05 e <0,10) para efeito de interagdo dose x inicio de aplica¢do para

gordura, lactose e solidos totais (kg).
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Figura 10. Médias de gordura (kg) no leite, e erro padréo das médias, de vacas % a 7/8 Holandés-Gir
tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.
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Figura 11. Médias de proteina (kg) no leite, e erro padrdo das médias, de vacas % a 7/8 Holandés-Gir
tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.

Foi observado aumento na producdo de gordura, proteina, lactose e solidos totais com a
utilizacdo da dose de 250 mg de bST, quando o tratamento foi realizado a intervalos de 12
dias se comparado a 14 dias, no entanto com a utilizacdo da dose de 500 mg as producgdes de
leite foram semelhantes quando o tratamento foi realizado a intervalos de de 12 ou 14 dias.
Em razdo da auséncia de efeitos significativos nos teores de gordura, proteina, lactose e
solidos totais, 0 padrdo de resposta em producdo destes componentes ocorreu em fungéo da
producéo de leite. Com relacdo aos efeitos da interacdo dose X inicio de aplicacdo de bST na

producéo (kg) de gordura, lactose e sélidos totais foi verificado tendéncia (P=0,06) a aumento
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de producdo de gordura, lactose e sélidos com a utilizacdo da dose de 500 mg de bST,
quando o tratamento foi iniciado aos 63 dias se comparado a 40 dias, no entanto com a
utilizacdo da dose de 250 mg as producdes de leite foram semelhantes quando o tratamento
foi iniciado aos 40 ou 63 dias. Este padrdo de resposta esta associado a maior producao de
leite numérica verificada para os tratamentos com 500 mg de bST iniciados aos 63 dias de

lactacdo.

1,100

1,000

=

= 0,900 -

T

-

2 0,300 -

§ ) B 12 dias
E 0,700 - u 14 dias

0,600 -

0,500

250 mg 300 mg

Dose de somatotropina

Figura 12. Médias de lactose (kg) no leite, e erro padrdo das médias, de vacas ¥ a 7/8 Holandés-Gir
tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.
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Figura 13. Médias de solidos totais (kg) no leite, e erro padrdo das médias, de vacas % a 7/8
Holandés-Gir tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.
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A producéo de LCG 3,5% e LCE foi alterada pelo efeito isolado de dose, 250 ou 500 mg

(P=0,01), ndo foi alterada pelo efeito isolado de inicio de aplicagdo, aos 40 ou 63 dias

(P>0,05) e intervalo de aplicacdo, 12 ou 14 dias (P>0,05), no entanto foi observado efeito das

interacdes dose X inicio de aplicacdo (P=0,05) e dose x intervalo de aplicacdo (P<0,05)
(Tabela 8 e Figuras 14, 15, 16 e 17).

23 1

20 -

Leite CG 3,5% (kg/dia)
=

250 mg

500 mg

Dose de somatotropina

m40 dias
63 dias

Figura 14. Médias de producédo de LCG 3,5% kg e erro padrdo das médias de vacas % a 7/8 Holandés-

Gir tratadas com 250 ou 500 mg de bST iniciado aos 40 ou 63 dias de lactac&o.

23,0 +
220 1
21,0
20,0 4
19,0 -
18,0 -
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LCE (kg/dia)

250 mg
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Dose de somatotropina

040 dias
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Figura 15. Médias de producdo de LCE kg e erro padrdo das médias de vacas % a 7/8 Holandés-Gir

tratadas com 250 ou 500 mg de bST iniciado aos 40 ou 63 dias de lactag&o.

Com relacéo a interacdo dose x inicio de aplicacdo, as producGes de LCG 3,5% e LCE foram

semelhantes com a utilizagdo da dose de 250 mg iniciada aos 40 ou aos 63 dias de lactagéo,

no entanto, quando utilizada a dose de 500 mg foi verificado aumento de produgdo quando o
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tratamento foi iniciado aos 63 dias de lactacdo se comparado aos 40 dias de lactacdo (Figuras
14 e 15). O padrdo de resposta verificado foi influenciado pelo aumento numérico na
producéo de leite em resposta ao tratamento 500 mg de bST iniciado aos 63 dias de lactacdo
(21,9 versus 19,5; 19,0 e 20,7 kg de leite por vaca/dia para 250/40, 250/63 e 500/40,
respectivamente) associado ao aumento numérico nos teores de gordura e lactose para 0s

tratamentos 250 e 500 mg de bST iniciados aos 63 dias de lactacdo (Tabela 8).

Na interacdo dose x intervalo de aplicacdo foi observado aumento na producdo LCG 3,5% e
LCE, com a utilizacdo da dose de 250 mg de bST quando o tratamento foi realizado a
intervalos de 12 dias se comparado a 14 dias, no entanto com a utilizacdo da dose de 500 mg
as producoes de leite foram semelhantes quando o tratamento foi realizado a intervalos de 12

ou 14 dias, similar ao padrao de resposta observado para producéo de leite (Figuras 16 e 17).

B2 dias
B 14 dias

Leite CG 3,5% (kg/dia)

250 mg 300 mg

Dose de somatotropina

Figura 16. Meédias de producéo de LCG 3,% kg e erro padrdo das médias de vacas % a 7/8 Holandés-
Gir tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.
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Dose de somatotropina

Figura 17. Médias de produgdo de LCE kg e erro padrdo das médias de vacas % a 7/8 Holandés-Gir
tratadas com 250 ou 500 mg de bST a intervalos de 12 ou 14 dias.

9.2.2. Contagem de Células Somaticas e Mastite

N&o foi observado efeito de dose (P=0,15), inicio de aplicacdo (P=0,11), intervalo de
aplicacdo (P=0,43) ou demais interacdes (P>0,05) na contagem de células somaticas (Tabela
8). Varios experimentos avaliaram o efeito do bST na contagem de células somaticas e nédo
observaram efeitos significativos (Pell et al., 1992; White et al., 1994; Collier et al., 2001).
Bauman et al. (1999) observaram ligeiro aumento na CCS em vacas tratadas com bST, no
entanto este aumento foi associado a correlagdo positiva existente entre CCS e aumento na

producdo de leite e ndo ao efeito direto do bST na satde da glandula mamaria.

N&o foi observado efeito isolado de dose (P=0,20), inicio de aplicacdo de bST (P=0,30),
intervalo de aplicagdo (P=0,79), ou demais interagfes (P>0,05) nos casos de mastite
ocorridos ao longo da lactacdo, exceto pela interacdo dose x inicio de aplicagdo (P=0,05),
onde foi observado maior nimero de casos de mastite em animais tratados com a dose de 500
mg iniciado aos 40 dias de lactacdo comparado aos animais tratados com 250 mg iniciados
aos 40 dias de lactagéo (Tabela 9), possivelmente associado ao melhor desempenho em
producéo de leite dos animais tratados com 500 mg de bST, uma vez que ha uma correlacéo
positiva entre ocorréncia de mastite e producéo de leite (White et al., 1994). Na Tabela 10 séo

apresentados 0s nimeros médios de casos de mastite por tratamento.
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Tabela 9. Incidéncia de mastite clinica em vacas % e 7/8 sangue Holandés-Gir submetidas ao
tratamento com duas doses (250 ou 500 mg) iniciado aos 40 dias de lactacdo e avaliado até 250 dias de
lactacdo.

Mastite Clinica

Néo Sim
Inicio de aplicacéo Dose n (%) n (%)
250 (n=39) 31 7958 8 20,5a

500 (n=39) 22 56,4b 17 43,6b
Frequéncias seguidas por letras mindsculas distintas na mesma coluna diferem (P<0,05) pelo teste de
Qui-Quadrado, corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

40

Tabela 10. Incidéncia de mastite clinica em vacas % e 7/8 sangue Holandés-Gir submetidas ao
tratamento com duas doses (250 ou 500 mg), dois inicios de aplicacdo (40 ou 63 dias) e dois intervalos
de aplicacdo de bST (12 ou 14 dias) até 250 dias de lactacdo

Mastite Clinica

tratamento auséncia  1caso > 2 casos

Dose Inicio aplicagdo Intervalo de aplicagdo (n) n (%) n (%) n (%)
12 19 14 737 4210 1 53

250 40 14 20 17 8,0 2100 1 50
12 20 16 800 4200 0 00

63 14 18 14 778 3175 1 59

12 200 11 550 9450 0 00

500 40 14 19 11 579 6 31,6 2 105
12 20 14 70,0 4 200 2 100

63 14 20 16 800 3150 1 50

Frequéncias seguidas por letras mintisculas distintas diferem (P<0,05) pelo teste de Qui-Quadrado,
corrigido pelo Teste Exato de Fisher.

9.2.3. Peso e escore de condic¢ao corporal

N&o foi observado efeito de dose (P=0,72), inicio de aplicacdo (P=0,23), intervalo de
aplicacdo (P=0,34), ou demais intera¢fes (P>0,05) no peso e escore de condi¢do corporal
(Tabela 8). N&o houve efeito de dose (P=0,24), inicio de aplicagdo (P=0,62), intervalo de
aplicacdo (P=0,20) e demais interacbes no ganho de peso dos animais dos diferentes
tratamentos, estimado pelos coeficientes de regressao linear, 0,285; 0,312; 0,267 e 0,209,
respectivamente, para os tratamentos 250/40/12, 250/40/14, 250/63/12 e 250/63/14 e
0,244;0,178;0,286 e 0,179 respectivamente para os tratamentos 500/40/12, 500/40/14,
500/63/12 e 500/63/14.
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O efeito do bST na condicdo corporal esta relacionado diretamente a resposta em aumento na
producdo de leite, ou ao balango energético (Bauman et al., 1985; Bauman e Vernon, 1993).
A auséncia de efeito no peso e condicdo corporal dos animais submetidos aos diferentes
tratamentos com bST € indicativo de que o consumo de alimentos se ajustou ao aumento na
producdo de leite, permitindo o restabelecimento das reservas corporais mesmo naqueles
animais onde o tratamento com bST se iniciou mais cedo na lactacdo ou aos 40 dias. De
acordo com Huber et al. (1995) o peso e a condi¢do corporal podem ser manejados
adequadamente em vacas tratadas com bST se a estratégia alimentar utilizada incorporar
energia necessaria tanto para aumento da producdo de leite e restabelecimento das reservas

corporais.

Parametros reprodutivos

Foi observado efeito isolado de dose nos parametros reprodutivos avaliados, dias em aberto
(P=0,02) e numero de servicos por prenhez (P=0,02). Os animais tratados com 500 mg de
bST apresentaram aumento no numero de dias em aberto 171,8 dias, em relacdo a 129,9 dias
para 0s animais tratados com 250 mg. O numero de servicos por concepc¢do foi maior para 0s
animais tratados com 500 mg (3,1), comparado a (2,2) dos animais tratados com 250 mg de
bST. Ndo foram observados efeitos isolados de inicio de aplicacdo ou intervalo de aplicacdo
(P>0,05) e efeitos de demais interacdes (P>0,05) nos parametros reprodutivos citados. Na
Tabela 11 sdo apresentadas as médias dos pardmetros reprodutivos avaliados para cada

tratamento.

Tabela 11. Parametros reprodutivos avaliados em resposta ao tratamento com duas doses (250 ou
500 mg), dois inicios de aplicacdo (40 ou 63 dias) e dois intervalos de aplicacdo de bST (12 ou 14
dias) até 250 dias de lactagdo em vacas % e 7/8 sangue Holandés-Gir

o 250 mg 500 mg
Variavels 40 dias 63 dias 40 dias 63 dias
12 dias 14 dias 12dias 14 dias 12dias 14 dias 12 dias 14 dias
Dias em aberto 1457 130,7 110,4 136,1 189,5 1747 1555 169,6
N° servigos/prenhez 2,6 2,0 1,9 2,2 3,0 2,9 2,7 3,8

Meédias seguidas por letras mindsculas distintas na mesma linha diferem (P<0,05) pelo teste de Mann-
Whitney.

A resposta observada neste trabalho conduz a hipd6tese de alguns estudos (Cole et al., 1992;
Kirby et al., 1997a e b; Lucy, 2000; Collier et al., 2001) que associam o0s efeitos negativos da
utilizacdo de bST na reproducdo, ao aumento da producédo de leite e consequente balango
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energeético negativo. Embora os dois grupos de animais tenham sido tratados com bST (250
ou 500 mg), as alteragdes negativas nos parametros reprodutivos ocorreram somente no grupo
com resposta em aumento de producdo de leite. Apesar de pouco expressivo 0 aumento na
producdo de leite, o fato dos animais terem sido manejados em sistema intensivo de pastejo
por determinado periodo, pode ter limitado o ajuste no consumo de alimentos. Enquanto ha
vasta literatura sobre a resposta ao bST em sistemas de confinamento, o nimero de estudos
com a utilizacdo de bST em vacas manejadas a pasto é reduzido. Apesar de estudos
confirmarem a resposta positva em producéo de leite (Davis et al., 1999; Fike et al., 2002;
Hoogendoorn et al., 1990; McCutcheon et al.; 1989), ainda pouco se sabe sobre o impacto da
associacdo, manejo intensivo de pastagem versus bST, na reproducdo. Outra fator a ser
considerado, estaria associado a concentracdo de somatotropina circulante afetando de forma
negativa o desempenho reprodutivo. Bilby et al. (2006a) observaram a existéncia de uma
concentracdo limiar 6tima para somatotropina e IGF-1 exercerem seus efeitos benéficos na
reproducdo. Exceder estes limiares pode desencadear respostas negativas na reproducéo
(Bilby et al. 2006a).

10. CONCLUSOES

Nas condicBes experimentais deste estudo, a utilizacdo de 500 mg de bST em rebanho
comercial de vacas % e 7/8 Holandés-Gir apresentou melhor desempenho produtivo se
comparado a 250 mg, no entanto foi observado aumento no numero de dias em aberto e
namero de servigcos por concepcdo. Nao houve incremento da producdo de leite quando a
aplicacdo de 500 mg de bST foi realizada a intervalos de 12 dias, comparado a 14 dias,
indicativo do intervalo de 14 dias como opcdo economicamente viavel. Foi verificado
incremento produtivo com o uso de 250 mg de bST, unicamente quando aplicado a intervalos
de 12 dias, o0 que remete a discussdo da relagcdo dose x intervalo de aplicagéo indiretamente a
dose diéria de bST administrada. Foi observado reducdo na margem de resposta em
producdo de leite entre associacdo dose de bST x intervalo 250/12 (20,8 mg/dia) e 500/14
(35,7 mg/dia) indicativo de uma possivel dose Gtima para animais nestas condicOes
experimentais entre 20,8 a 35,7 mg de bST por dia, sugestivo da necessidade de futuras
investigacdes. N&o foram observados efeitos adversos do bST com a relagdo a satde animal e

desempenho produtivo. O incremento produtivo verificado neste estudo em resposta ao bST
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foi inferior ao citado pela literatura, baseada em sua maioria na resposta ao bST em sistemas
de confinamento, sugerindo portanto a necessidade de futuras investigacfes da resposta ao

bST em animais manejados em sistema de pastejo.

11. CONCLUSAO GERAL

A utilizagdo de bST em animais de cruzamento Holandés-Gir, manejados em sistema de semi-
confinamento e avaliado em condicBes comerciais, foi capaz de promover aumentos na

producdo de leite, no entanto o incremento produtivo foi inferior ao citado pela literatura.

A resposta as doses de bST 250 e 500 mg se comportou de forma diferente nas duas
unidades experimentais. Ndo houve incremento na producdo de leite com aumento da dose de
bST de 250 para 500 mg nas condic¢des experimentais observadas para o rebanho comercial
de vacas F1 Holandés-Gir com média de producdo de 14 kg/dia, se apresentando portanto
como a opcdo mais economicamente vidvel. No entanto para as condi¢Ges experimentais
observadas para o rebanho comercial de vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir com producao média de
19 kg de leite, a melhor resposta em producdo foi verificada com a utilizagdo da dose de 500
mg, sem acréscimo de producdo quando o intervalo de aplicacdo foi reduzido de 14 para 12

dias.

Ndo foram observados efeitos adversos do bST com a relacdo a salde e desempenho
produtivo e reprodutivo dos animais, exceto pelo aumento dos dias em aberto e nimero de
servicos por prenhéz em vacas % e 7/8 Holandés-Gir com produgdo média de 20 kg de leite,
qguando submetidas ao tratamento com 500 mg de bST.

Este trabalho assume grande importancia pela sua capacidade de reproduzir os desafios a
serem encontrados pelo produto a campo, em razdo de ter sido desenvolvido em condig¢oes
comerciais. E principalmente, por agregar informac0es a escassa literatura sobre a resposta ao
bST em animais de cruzamento Bos indicus x Bos taurus em condi¢des de producéo,
semelhante a encontrada na maioria dos sistemas de producdo de leite nacionais. Desta forma,
0 incremento produtivo verificado neste estudo inferior ao citado pela literatura, e alteragoes
nos parametros reprodutivos de animais % e 7/8 em resposta a 500 mg de bST, sugerem a
necessidade de maiores investigacfes da resposta ao bST em animais manejados em sistema

de pastejo.



148

12. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ALMEIDA, R.; VIECHNIESKI, S.L. Effect of short-term treatment with bovine somatotropina on milk yield of
Brazilian dairy cow. J. Dairy Sci., v.94 E-Suppl.1, p.355, (Abstr.), 2011.

BAUMAN, D. E.; CURRIE, W. B. Partitioning of nutrients during pregnancy and lactation: a review of
mechanisms involving homeostasis and homeorhesis. J. Dairy Sci., v.63, p.1514-1529, 1980.

BAUMAN, D.E. Bovine somatotropin and lactation: from basic science to comercial application. Dom. Anim.
Endoc., v. 17, p. 101-116, 1999.

BAUMAN, D.E. Bovine somatotropin: review of an emerging animal technology. J. Dairy Sci., v.75, p. 3433-
3451, 1992.

BAUMAN, D.E.; EPPARD, P.J.; DeGEETER, M.J. et al. Responses of high producing dairy cows to long term
treatment with pituitary somatotropin and recombinant somatotropin. J. Dairy Sci., v.68, p.1352-1362, 1985.

BAUMAN, D.E.; EVERETT, R.W.; WEILAND, W.H. et al. Production responses to bovine somatotropin in
northeast dairy herds. J. Dairy Sci., v. 82, p. 2564-2573, 1999.

BAUMAN, D.E.; VERNON, R.G. Effects of exogenous bovine somatotropin on lactation. Annu. Rev. Nutr.,
v.13, p.437-461,1993.

BILBY, T.R.; SOZZI, A.; LOPEZ, M.M. et al. Pregnancy, bovine somatotropin, and dietary n-3 fatty acids in
lactating dairy cows: I. Ovarian, conceptus, and growth hormone-insulin-like growth factor system responses. J.
Dairy Sci., v.89, p.3360-3374, 2006a.

BRASIL. Ministério da Agricultura e Pecuéria. Instrucdo Normativa 62 de 29 de Dezembro de 2011. Aprova 0
Regulamento Técnico de Producdo, ldentidade e Qualidade do Leite tipo A, o Regulamento Técnico de
Identidade e Qualidade de Leite Cru Refrigerado, o Regulamento Técnico de Identidade e Qualidade de Leite
Pasteurizado e o Regulamento Técnico da Coleta de Leite Cru Refrigerado e seu Transporte a Granel, em
conformidade com 0S Anexos desta Instrugdo Normativa. Disponivel em:
http://sistemasweb.agricultura.gov.br/sislegis/action/detalhaAto.do?method=consultarL egislacaoFederal.
Consultaem : 10 de outubro de 2013.

CAPUCO A. V.; D. L. WOOD; R. BALDWIN et al. Mammary Cell Number, Proliferation, and Apoptosis
during a bovine lactation: relation to milk production and effect of bST. J. Dairy Sci., v.84, p.2177-2187, 2001.

CARRIQUIRY, M.; WEBER, W.J.; DAHLEN, C.R. et al. Production response of multiparous Holstein cows
treated with bovine somatotropina and fed diets enriched with n-3 or n-6 fatty acids, J. Dairy Sci., v.92, p.4852—
4864, 20009.

CHALUPA, W.; GALLIGAN, D. T. Nutricional implications of somatotropin for lactating cows. J. Dairy Sci.,
V.72, p.2510-2524, 1989.

CHILLIARD, Y; LERONDELLE, C.; DISENHAUS, C. et al. Recombinant growth hormone: potential interest
and risks of its use in bovine milk production. Biotech. Anim. Husb. Focus on Biotech., v.5, p.65-97, 2002.

COLE, W. J.; EPPARD, P.J.; BOYSEN, B. G. et al. Response of dairy cows to high doses of a sustained-release
bovine somatotropin administered during two lactations. 2. health and reproduction. J.Dairy Sci. v.75, p.111-
123, 1992.


http://sistemasweb.agricultura.gov.br/sislegis/action/detalhaAto.do?method=consultarLegislacaoFederal

149

COLE, W. J.; MADSEN, K. S.; HINTZ, R. L. Effect of recombinantly-derived bovine somatotropin on
reproductive performance of dairy cattle. Theriogenology, v.36, p.573-595, 1991.

COLLIER, R.J.; BYATT, J.C.; DENHAM, S.C. et al. Effects of sustained release bovine somatotropin
(sometribove) on animal health in commercial dairy herds. J. Dairy Sci., v.84, p. 1098-1108, 2001.

DAVIS, S.R., BREIR, B.H., BALL,G.J, MOORE, D.G., MACDONALD, K.A., BRYANT, A.M. The effect of
bovine somatotropin in a sustained release preparation (Somidove) on milk production of cows at pasture in New
Zealand. N. Zealand J. of Agric. Res., v.42, p. 315-323, 1999.

DOHOO, I.R.; LESLIE, K.; DESCOTEAUX, L. et al. A meta-analyses review of the effects of recombinant
bovine somatotropina. 1. Methodology and effects on production. The Can. J. of Vet. Res., v.67, p.241-251,
2003.

EPPARD, P. J.; BAUMAN, D. E.; MCCUTCHEON, S. N. Effect of dose of bovine growth hormone on
lactation of dairy cows. J. Dairy Sci., v.68, p.1109-1115, 1985.

ESTEBAN, E.; KASS, P. H.; WEAVER, L. D. Reproductive performance in high producing dairy cows treated
with recombinant bovine somatotropin. J. Dairy Sci., v.77, p.3371-3381,1994.

FERNANDEZ, N.; MOLINA, M.P.; BALASCH, S. Bovine somatotropin dose titration in lactating dairy ewes.
3. treatment interval. J. Dairy Sci., v.84, p.2170-2176, 2002.

FIKE, J.H.; STAPLES, C.R.; SOLLENBERGER, L.E. et al. Southeastern pasture-based dairy systems: housing,
posilac, and supplemental silage effects on cow performance. J. Dairy Sci., v.85, p.866-878, 2002.

FONTES Jr., C.; MESEROLE, V.K.; MATTOS, W. et al. Response of brazilian crossbred cows to varying doses
of bovine somatotropin. J. Dairy Sci., v.80, p.3234-3240, 1997.

GIBSON, J. P.; MCBRIDE, B. W.; BURTON, J. H. et al. Effect on production traits of bovine somatotropina for
up to three consecutive lactations. J. Dairy Sci., v.75, p.837-846, 1992.

GLUCKMAN, P.D.; BREIER, B.H. The regulation of the growth hormone receptors. In: R. B. Heaps, C. G.
Prosser, and G. E. Lamming (Ed.) Biotechnology in growth jregulation. Toronto: Wellington: Butterworth & Co.
Ltd, 1989. p.27.

HARTNELL, G.F.; FRANSON, S.E.; BAUMAN, D.E. et al. Evaluation of sometribove in a prolonged-release
system in lactating dairy cows — production responses. J. Dairy Sci., v. 74, p.2645-2663, 1991.

HOEBEN, D.; BURVENICH, C.; EPPARD, P.J. et al. Effect of recombinant bovine somatotropin on milk
production and composition of cows with Streptococcus uberis mastitis. J. Dairy. Sci, v. 82, p. 1671-1683,
1999.

HOOGENDOORN, C.J.; MCCUTCHEON, S.N.; LYNCH, G.A. et al. Production responses of New Zealand
Friesian cows at pasture to exogenous recombinantly derived bovine somatotropin. Anim. Produc., v.51, p.431-
439, 1990.

HUBER, J. T. Practical considerations for use of bovine somatotropin (BST) and effects of long term
administration in dairy herds. In: ANNU. SOUTHWEST NUTR. MANAGE. CONF., 10TH , 1995,Ahwatukee,
AZ. Proceedings.... Tucson: Dep. Anim. Sci., Univ. Arizona,Tucson, 1995, p.91.

HUTTON, J. B. The effect of growth hormone on the yield and composition of cow's milk. J. Endocrinol., v.16,
p. 115-125, 1957.



150

JUDGE, LJ.; ERSKINE, RJ.; BARTLETT, PC. Recombinant bovine somatotropin and clinical mastitis:
incidence, discarded milk following therapy, and culling. J. Dairy. Sci., v. 80, p. 3212-3218, 1997.

KIRBY, C. J.; SMITH, M. F.; KEISLER, D. H. et al. Follicular function in lactating dairy cows treated with
sustained release bovine somatotropin. J. Dairy Sci., v.80, p.273-285, 1997a.

KIRBY, C. J.; WILSON, S. J.; LUCY, M.C. Response of dairy cows treated with bovine somatotropin to a
luteolytic dose of prostaglandin F2a. J. Dairy Sci., v.80, p.273-282, 1997b.

KRONFELD D.S. Health Management of dairy herds treated with Bovine Somatotropin. JAVMA, v.204, n.1,
1994,

LUCY, M. C. Regulation of ovarian follicular growth by somatotropin and insulinlike growth factors in cattle. J.
Dairy Sci., v.83, p.1635-1647, 2000.

MCBRIDE, B. W.; BURTON, J. L.; GIBSON, J. P. et al. Use of recombinant bovine somatotropina for up to
two consecutive lactations on dairy production traits. J. Dairy Sci., v.73, p.3248, 1990.

MCCUTCHEON, S. N.; MICHEL, A.; HOOGENDOORN, C.J. et al. Application of bovine somatotropin (bST)
technology to pastoral dairy farming systems. In: INTER.. CONF. PROD. DISEASE. FARM ANIM., 7, 1989,
Ithaca. Proceedings. .. Ithaca: Kallfelz, F.A. ed. Cornell Univ., 1989, p.332.

MOREIRA, F.; ORLANDI, C.; RISCO, C. A. et al. Effects of presynchronization and bovine somatotropin on
pregnancy rates to a timed artificial insemination protocol in lactating dairy cows. J. Dairy Sci., v.84, p.1646-
1659, 2001.

MOREIRA, F.; RISCO, C.; PIRES, M. F. A. et al . Use of bovine somatotropin in lactating dairy cows receiving
timed artificial insemination. J. Dairy Sci., v.83, p.1237-1247, 2000.

NATIONAL RESEARCH COUNCIL. Nutrient Requirements of Dairy Cattle.7" ed. Washington D.C: National
Academy Press, 2001. 381p.

OFFICIAL methods of analysis. 13ed. Washington DC: AOAC, 1980.
OFFICIAL methods of analysis. 15ed. Washington DC: AOAC, 1990.
PEEL, C.J; BAUMAN, D.E. Somatotropim and lactation. J. Dairy Sci., v.70, p.474-486, 1987.

PELL, N.A.; TSANG, D.S.; HOWLETT, B.A. et al. Effects of a prolonged-release formulation of sometribove
(n-Methionyl Bovine Somatotropin) on Jersey cows. J. Dairy Sci., v.75, p. 3416-3431, 1992.

PHIPPS, R. H.; HARD, D. L.; ADRIENS, F. Use of bovine somatotropin in the tropics: the effect of
sometribove on milk production in Western, Eastern, and Southern Africa. J. Dairy Sci., v.80, p504-510, 1997.

RENNO, F.P.; LUCCI, C.S.; SILVA, AG. et al. Efeito da somatotropina bovina recombinante (rBST) sobre o
desempenho produtivo e reprodutivo de vacas da raca Holandés. Arg. Bras. Med. Vet. Zootec., v.58, p.158-166,
2006.

SANTOS, J. E. P.; JUCHEM, S. O.;CERRI, R. L. A. et al. Effect of bST and reproductive management on
reproductive performance of Holstein dairy cows. J. Dairy Sci. v.87, p.868-881, 2004

SAS.USER’S guide: basic and statistics. Cary, NC:SAS® Institute, 1996.



151

SCHAMS, D.; WINKLER, U.; THEYER-ABELE, M. et al. Variation of bST and IGF-I concentration in blood
plasma of cattle. In: SEJRSEN, K.; VESTERGAARD, M.; NEIMANN-SORENSEN, A. (Ed). Use of
somatotropina in livestock production. New York: Elsevier Applied Science, 1989. p.18.

STEGEMAN, G.A.; CASPER, D.P.; SCHINGOETHE, D.J. et al. Lactational responses of dairy cows fed
unsaturated dietary fat and receiving bovine somatotropina. J. Dairy Sci., v.75, p.1936-1945, 1992.

TARAZON-HERRERA, M.A.; HUBER, J.T.; SANTOS, J.E.P. et al. Effects of bovine somatotropin on milk
yield and composition in Holtein cows in advanced lactation fed low- or high-energy diets. J. Dairy Sci., v. 83,
p.430-434, 2000.

VANDEPUTTE-VAN MESSOM, G.; BURVENICH, C. Effect of Somatotropin on Changes in Milk Production
and Composition During Coliform Mastitis in Periparturient Cows. J. Dairy. Sci., v. 76, p. 3727-3741, 1993.

VAN SOEST, P.J.; ROBERTSON, J.B.; LEWIS, B.A. Methods for dietary fiber, neutral detergent fiber and non
starch polysacharides in relation to animal nutrition. J. Dairy Sci., v.74, p.3583-3597, 1991.

VICINI, JOHN; ETHERTON, T.; KRIS-ETHERTON, P. et al. Survey of retail milk composition as affected by
label claims regarding farm-management practices. J. of The Americ. Dietetic Assoc., v.108, p.1198-1203, 2008.

WATERS, M. J.; SPENCER, S. A.; LEUNG, D. et al. Growth hormone receptors and binding proteins. In: R. B.
Heaps, C. G. Prosser, and G. E. Lamming (Ed.) Biotechnology in growth regulation. Toronto: Wellington:
Butterworth & Co. Ltd, 1989. p.15.

WHITE, TC.; MADSEN, K.S.; HINTZ, R.L. et al. Clinical mastitis in cows treated with Sometribove
(recombinant bovine somatotropin) and its relationship to milk yield. J. Dairy. Sci., v.77, p. 2249-2260, 1994.

WILDMAN, E.E., JONES, G.M., WAGNER, P.E. et al. A dairy body condition scoring system and its
relationship to selected production characteristics. J. Dairy Sci., v.65, p.495-501, 1982.

ZHAO, X.; BURTON, J.H; MC BRIDE, B.W. Lactation, health and reproduction of dairy cows receiving daily
injectable or substained-release, J Dairy Sci., v.75, p.3122-3130, 1992.



12. APENDICE 1

Rebanho F1 Holandés-Gir

152

Tabela 1. Incremento em producéo de leite observado em resposta as doses de bST 250 ou 500 mg

ao em vacas F1 Holandés-Gir

Valor de P
. x 250 mg 500 mg _—
Dias em lactagéo
- - - - Dose
Leite (kg) Leite (%) Leite (kg) Leite (%)
70 2,3 12,9 2,1 11,9 0,04
100 2,5 15,7 2,7 16,5 0,01
130 2,4 16,5 2,5 17,8 0,02
160 1,7 11,6 0,9 6,4 0,11
190 1,6 13,5 1,1 9,2 0,25
220 1,8 16,9 1,0 9,7 0,17
250 1,5 14,1 1,7 16,8 0,33
Média 2,0 14,5 1,8 12,9 <0,01

Tabela 2. Valores médios de CCS x 1000 do leite de vacas F1 Holandés-Gir submetidas ao
tratamento com as doses de 0, 250 e 500mg de bST ao longo da lactacéo

Dias em 250 mg 500 mg
lactacdo 40d 63 d 40d 63d controle
70 369 748 676 551 731
100 654 841 687 400 667
130 942 847 1175 514 589
160 1152 1689 1503 1281 1234
190 2388 2886 1646 1077 1529
220 1330 2910 2911 1238 938
250 1004 678 1712 976 816
Média Geral 927 1485 1256 818 801
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—_—0 Y =17.8-0,046*dias R2=1097
=250 Y=20.1-0.048*dias R2=0.98
500 Y=20,1-0.050%dias R2=0,98

Figura 1. Curvas e equacdes de regresséo linear para producédo de leite de 70 a 250 dias de lactagéo
de vacas F1 Holandés-Gir tratadas com bST 0, 250 ou 500 mg.

13,00 4

11,0 4

Producao de leite (kg)

9,0

70 100 130 160 190 220 250

Diasem lactacio

—1250/40 Y=20,55-0,042*dias R2=0,97
—250/63 Y=19,68-0,054*dias R2=10,98
=—300/40 Y=19,68-0,052*dias R2=0,96

500/63 Y =120,60-0,047*dias R2 =097

Figura 2. Curvas e equacOes de regressao linear para producéo de leite de 70 a 250 dias de lactacéo
de vacas F1 Holandés-Gir tratadas com bST 250 ou 500 mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactagdo. Y
= producéo de leite.



154

4.450
4.430
£ 4410
2
e
§ 4390 840 dias
- u 63 diag

4370

4350
250mg 500 mg

Dose de somatotropina

Figura 3. Médias de lactose (%) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST 250 ou 500 mg
iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacdo em vacas %1 e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 4. Médias de sélidos totais (%) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST 250 ou
500 myg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacdo em vacas % e 7/8 Holandés-Zebu.
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Tabela 1. Incremento em producdo de leite em resposta ao tratamento com 250 ou 500 mg de bST
em vacas % e 7/8 Holandés-Gir ao longo da lactagdo

Valor de

Dias em lactacédo 250 500 P
Leite (kg) Leite (%)  Leite (kg) Leite (%) Dose

70 05 22 0,6 2,4 0,08
100 0,7 33 2,0 8,7 0,03
130 0,0 0,0 1,9 8,9 0,01
160 02 0,9 1,7 8,8 0,01
190 0,4 2,0 1,6 9,0 0,01
220 0,0 0.1 1,6 10,0 0,08
250 0,8 4.8 0,6 3,6 0,26
Média 0,1 05 14 7.3 <0,01

Tabela 2. Valores médios de CCS x 1000 do leite de vacas % e 7/8 sangue Holandés-Gir submetidas
ao tratamento com 0, 250 e 500 mg de bST ao longo da lactacdo

250 mg 500 mg
40d 63d 40d 63d
Diasem lactacdo 14d 12d 14d 12d 14d 12d 14d 12d controle
70 251 194 154 284 466 240 109 136 163
100 412 209 493 194 641 639 274 135 321
130 490 154 215 182 262 141 142 204 357
160 371 830 713 308 642 271 305 298 299
190 394 812 721 310 725 318 364 477 356
220 379 296 357 1031 461 731 1401 821 394
250 237 402 331 971 175 1281 1582 301 496
Média Geral 365 394 422 401 489 479 509 304 329
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70 100 130 160 190 220 250
Diasem lactacio
_—0 Y =23,84-0,052*dias R2=0.96

—1250 Y =2445-0,061*dias R2=0.98
500 Y =2338-0,050*dias R2=0.99

Figura 1. Curvas e equacdes de regressédo linear para produgédo de leite de 70 a 250 dias de lactagdo
de vacas % e 7/8 Holandés-Gir tratadas com 0, 250 ou 500 mg de bST. Y = producéo de leite.

28,0
26,0
24,0
22.0
20,0
18.0
16,0

Produciio de Leite (kg)

14.0

=

70 100 130 160 190 220 250

Diasem lactacio

—1250/40/12 Y =26.6-0,061*dias R2=0,99
—250/40/14 Y =22.8-0,034*dias R2=0,99
—1250/63/12 Y =22.9-0,044*dias R2=0,95
250/63/14 Y =25,9-0,065%d1as R2=10.94
—3500/40/12 Y =24.8-0,049*dias R2=0.99
500/40/14 Y =24.5-0.051*dias R2=0.97
500/63/12 Y =26.6-0,053*dias R2=0.96
——3500/63/14 Y =25.5-0,040*dias R2=10.99

Figura 2. Curvas e equacéo de regressdo linear para produgéo de leite de 70 a 250 dias de lactagdo de
vacas % e 7/8 Holandés-Gir tratadas com 250 ou 500 mg de bST iniciado aos 40 ou 63 dias de
lactacdo, aplicados a intervalo de 12 ou 14 dias. Y = producdo de leite.
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Figura 3. Curvas e equacdo de regressdo linear para peso corporal de 70 a 250 dias de lactacéo de
vacas % e 7/8 Holandés-Gir tratadas com 0, 250 ou 500 mg de bST. Y = producéo de leite.
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Figura 4. Médias de producéo de gordura (kg) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST
250 ou 500 mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacdo em vacas % e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 5. Médias de producdo de lactose (kg) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST
250 ou 500 mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacdo em vacas % e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 6. Médias de producéo de sélidos totais (kg) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com
bST 250 ou 500 mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactagdo em vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 7. Médias de gordura (%) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST 250 ou 500 mg
iniciado aos 40 ou 63 dias de lactacdo em vacas % e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 8. Médias de proteina (%) e erro padrdo das médias de vacas tratadas com bST 250 ou 500
mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactagdo em vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir.
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Figura 9. Curvas e equagBes de regressédo linear para peso corporal de 70 a 250 dias de lactacédo de
vacas ¥ e 7/8 Holandés-Gir tratadas com bST 250 ou 500 mg iniciado aos 40 ou 63 dias de lactagdo
a intervalos de 12 ou 14 dias. Y = peso corporal.



