UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA
CAMPUS CURITIBANOS
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM MEDICINA VETERINARIA
CONVENCIONAL E INTEGRATIVA

Manoela Karolina Ribeiro Santos

Impacto de um aditivo fitogénico no desempenho, sistema antioxidante e microbiota

intestinal de leitdes recém desmamados

Curitibanos
2023



Manoela Karolina Ribeiro Santos

Impacto de um aditivo fitogénico no desempenho, sistema antioxidante e microbiota

intestinal de leitdes recém desmamados

Dissertacdo submetida ao Programa de Pods-
Graduacao em Medicina Veterinaria Convencional
e Integrativa da Universidade Federal de Santa
Catarina como requisito parcial para a obtencao
do titulo de Mestre em Criagdes Animais com
énfase em saude, nutrigdo integrativa e bem-estar.

Orientadora: Profa. Dra. Priscila de Oliveira

Moraes
Coorientadora: Profa. Dra. Lucélia Hauptli

Curitibanos
2023



Santos, Manoela Karolina Ribeiro

Impacto de um aditivo fitogénico no desempenho, sistema
antioxidante & microbiota intestinal de leitdSes recém
desmamado / Manocela Karoclina Ribeiro Santos ; orientadora,
Priscila de QOliveira Moraes, coorientador, Lucélia
Hauptli, 2023.

50 p.

Dissertacdo (mestrade) - Universidade Faderal de Santa
Catarina, Campus Curitibanos, Programa de Pés—Graduacdo em
Medicina Veterinaria Conwvencional e Integratiwva,
Curitibanos, 2023,

Inclui referé&ncias.

1. Medicina Veterinaria Convencional & Integratiwva. I.
Moraes, Priscila de Oliveira. II. Hauptli, Lucélia. III.
Universidade Federal de Santa Catarina. Programa de Pas
Graduacdo em Medicina Veterinaria Convencional e
Integrativa. IV. Titulo.




Manoela Karolina Ribeiro Santos

Impacto de um aditivo fitogénico no desempenho, sistema antioxidante e microbiota

intestinal de leitdes recém desmamados

O presente trabalho em nivel de Mestrado foi avaliado e aprovado, em 24 de abril de 2023,

pela banca examinadora composta pelos seguintes membros:

Alexandre Mossate Gabbi, Dr.

Pronutra do Brasil Ldta.

Prof. Glauber Wagner, Dr.

Universidade Federal de Santa Catarina

Certificamos que esta € a versao original e final do trabalho de conclusao que foi julgado
adequado para obtencao do titulo de Mestre em Programa de Pds-Graduacdo em Medicina

Veterinaria Convencional e Integrativa.

Documento assinado digitalmente

Vitor Braga Rissi

Data: 21/07/2023 13:44:35-0300
CPF:***.887.710-**

Verifique as assinaturas em https://v.ufsc.br

Documento assinado digitalmente

Priscila de Oliveira Moraes

Data: 21/07/2023 10:40:05-0300

CPF: ***.602.350-""

Verifique as assinaturas em https://v.ufsc.br

Profa. Priscila de Oliveira Moraes.

Orientadora

Curitibanos, 2023.



AGRADECIMENTOS

A minha mae, Celia Ribeiro, que em toda a minha vida académica sempre
esteve ao meu lado, me apoiando e encorajando. Obrigada por toda dedicagéo,
amor, carinho e por sempre acreditar em mim.

Ao meu marido, Eduardo, que me ajudou nos momentos de maior aflicdo e
comemorou cada pequena conquista durante a minha trajetéria como mestranda.

Aos amigos pelos momentos de descontragdo, por compreender a minha
auséncia em alguns momentos e pelo constante apoio. E a minha irma e sobrinho,
Luana e Vicente, que muitas vezes tornaram os dias de angustia em dias de
tranquilidade e alegria.

A toda equipe da Eurotec Nutrition, em especial aos senhores lvair Piccinin e
Alexandre Mossate Gabbi, que desde o inicio apoiaram e incentivaram na realizagao
do mestrado.

Aos colegas do curso de Zootecnia/lUDESC, principalmente os professores
Alekssandro e Diovani, que ndo mediram esfor¢cos para me ajudar a executar este
trabalho.

A minha Orientadora Priscila Moraes por me acolher, novamente, nesta
jornada académica. Por toda a orientagdo, amizade e principalmente por toda
dedicacdo, comprometimento e por sempre me desafiar e incentivar

profissionalmente.

Muito obrigada!



RESUMO

desmame €& um periodo critico na vida do suino, por diversos fatores e os
antibidticos promotores de crescimento sdo utilizados para amenizar estes
problemas. No entanto, o surgimento de bactérias resistentes aos antimicrobianos
tem levado a busca de novas ferramentas. Assim, o objetivo desta pesquisa foi
avaliar o efeito de um blend comercial de fitogénicos na digestibilidade, sistema
antioxidante, desempenho e microbiota intestinal de leitdes recém desmamados.
Foram conduzidos dois experimentos com o0s seguintes tratamentos controle
negativo (C): dieta padrdo sem adicdo de aditivos promotores de crescimento;
controle positivo (B) dieta padrdao com adicdo de bacitracina de zinco (300g/t:); e
fitogénico (F): dieta padrdo com adicdo de um aditivo fitogénico comercial (400g/t).
No primeiro experimento, foi avaliada a digestibilidade, o sistema antioxidante,
hemograma e proteinograma de 15 leitbes desmamados aos 26 e alojados em
gaiola metabolicas. No segundo experimento foram utilizados 108 Ileitdes
desmamados com 26 dias de idade e alojados em 3 animais por baias, para analise
do desempenho. O desenho experimental foi o delineamento inteiramente
casualizado. Os dados foram submetidos a analise de variancia (ANOVA) e as
médias comparadas pelo teste de Tukey ao nivel de 5%. Em ambos os
experimentos ndo houve diferenca estatistica entre os tratamentos para os dados de
desempenho, digestibilidade e hemograma (p>0,05). Houve uma redugao nos niveis
da enzima superperdxido dismutase; de peroxidacao lipidica e um aumento nos
niveis do grupo tiol ndo proteico para os animais do grupo que receberam o
fitogénico na ragdo quando comparado com os demais tratamentos (p<0,05). Para o
mesmo tratamento também foi observado um aumento dos niveis de IgA e redugao
da haptoglobulina quando comparado com os demais (p<0,05). Para a microbiota,
observou-se que indice CHAO 1 foi maior para o tratamento contendo fitogénico (p =
0,054). As familias Muribaculaceae e  Clostridiaceae apresentaram,
respectivamente, maior e menor abundancia relativa nas amostras dos animais que
receberam fitogénico quando comparado com os demais. O blend de fitogénicos
demonstrou importante papel no sistema antioxidante e microbiota intestinal.

Palavras-chave: fitogénico; antimicrobiano; leitao.



ABSTRACT

Brazilian pig farming is the fourth largest in the world ranking and, internally, pork
consumption is increasing. To keep up with the growth in demand for products from
pig production, pig farming has intensified production. In this process the weaning is
a critical period in the pig's life caused to several factors. Antibiotic growth promoters
are to alleviate these problems. However, the appearance of antimicrobial-resistant
bacteria led to the search for new tools. Thus, this research aimed to evaluate the
effect of a commercial blend of phytogenics on the digestibility, antioxidant system,
immune system, performance, and intestinal microbiota of newly weaned piglets. We
conducted two experiments with the following negative control treatments (C): a
standard diet without growth additives promoters addition; positive control; (B): a
standard diet with phytogenic and bacitracin zinc addition (300g/t:); (F): a standard
diet with a commercial phytogenic additive addition (400g/t). In the first experiment,
was analyze the digestibility, the antioxidant system, the blood count, the
proteinogram and the intestinal microbiota of 15 26-days-of-life weaned piglets were
housed in metabolic cages. In the second experiment, was analyze the performance
ofo housed 108 26-day-aged weaned piglets in  stalls. The study's experimental
design was thoroughly randomized. Data were submitted to analysis of variance
(ANOVA), and the averages were compared by Tukey's range test at a 5% level. In
both experiments, there was no statistical difference between treatments for
performance data, digestibility, and blood count (p>0.05). There was a reduction in
the levels of the superoxide dismutase enzyme, made of lipid peroxidation. There
was also an increase in the levels of the non-protein thiol group for the animals in the
group that received the phytogenic in the pig feed compared to the other treatments
(p<0.05). For the same treatment, we observed an increase in IgA levels and a
reduction in haptoglobin levels compared to the others (p<0.05). For the microbiota,
an observation was that the CHAO 1 index was higher for the treatment containing
phytogenic (p = 0.054). Muribaculaceae and Clostridiaceae families presented higher
and lower relative abundance in the samples of animals that received phytogenic
compared to the others. The blend of phytogenics demonstrated an essential role in
the antioxidant system and intestinal microbiota

Keywords: Phytogenic, Antimicrobial, Piglet
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1NTRODUGAO

A suinocultura brasileira esta, atualmente, em quarto lugar no rancking
mundial com 4,983 milhdes toneladas de carne produzidas no ultimo ano, tendo o
estado de Santa Catarina como destaque com 32,33% de abates do pais. O
consumo no Brasil apresnetou um aumento de 16,7 kg/hab para 18 kg/hab no
periodo de um ano e para acompanhar o aumento do consumo de carne suina, a
suinocultura tem intensificando a producdo (ASSOACAO BRASILEIRA DE
PROTEINA ANIMAL, 2023). Uma das pratica adotadas na intensificacdo da
suinocultura é o desmame precoce, que proporciona um aumento do numero de
leitdes produzidos por matriz por ano e redugdo de dias ndo produtivos de uma
matriz. Porém em condigdes naturais, este processo ocorre de forma gradual, sem
mudancas drasticas para os leitdes. Diferente da suinocultura moderna, tornando o
desmame um dos momentos mais criticos na vida produtiva dos suinos em fungao
de diversos fatores causadores de estresse (DONG & PLUSKE, 2007).

Dentre eles fatores de estresse no desmame, ha os problemas sociais,
exposicao a ambientes desconhecidos e, principalmente, uma mudanca abrupta da
dieta que € acompanhado por baixa consumo. Essa parece ser a principal razao
para a estase do crescimento apdés o desmame (SPREEUWENBERG et al. 2001),
pois este processo pode deixar 0os animais mais susceptiveis a patdogenos,
necessitando assim, de um sistema imune mais ativo. Entretanto, o sistema imune
pode acionar processos inflamatorios e se a resposta inflamatéria for descontrolada,
além de causar danos intestinais e prejudicar as fungdes digestivas do intestino
(MCLAMB et al. 2013), acarretara, também, em aumento na demanda por energia
desviando esta e nutrientes do crescimento para a resposta inflamatéria (CHILDS et
al. 2019; DIANGELO et al. 2009). Além disso, estes fatores externos, como
ambiente e dieta, podem influenciar na dindmica da composicdo da microbiota
intestinal (CHEN et al. 2017) e consequentemente, infec¢cdes decorrentes deste
processo podem causar flutuagdo de membros importantes desses filos (GRESSE et
al., 2017).

Os antibioticos tém sido utilizados como aditivo promotor de crescimento
desde a década de 50 e até hoje sdo amplamente utilizados na produgdo animal
(CASTANON, 2007; STELLA et al. 2020). Na suinocultura, € utilizado para minimizar
o impacto do desmame no desempenho animal. No entanto, o uso de antibidtico

como promotores de crescimento vem sendo progressivamente restringido, pois
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existe a possibilidade de desenvolvimento de resisténcia bacteriana cruzada em
humanos. Este fato preocupa autoridades no mundo inteiro levando a emergente
exigéncia dos importadores por produtos livres de residuos de antibidticos
(BRANCO et al. 2011). Essas novas regulamentagbes tém exigido a procura por
alternativas que garantam resultados semelhantes ou superiores aos
antimicrobianos.

Os fitogénicos tém sido estudados como uma importante alternativa aos
antimicrobianos. Ele sao compostos produzidos pelo metabolismo secundario das
plantas (HASHEMI E DAVOOQDI, 2011). Os possiveis mecanismos de ac&o de
fitogénico em animais estdo relacionados a alteragdo do microbiota intestinal,
aumento da digestibilidade e absorcdo de nutrientes bem como atividades
antioxidantes e imunomoduladoras (AHMED et al. 2013). Cui et al. (2019) avaliou o
efeito de flavonoides frente a um antimicrobiano (Sulfato de colistina) e observou
resultado semelhantes entre os aditivos na digestibilidade de diferentes nutrientes.
Enquanto Ahmed et al. (2013) observou resultado semelhante no desempenho
zootécnico ao avaliar resveratrol de amora e um blend de 6leo essencial (orégano,

anis, casca de laranja e chicoria) frente a um antimicrobiano (Apramicina).
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1.1 OBJETIVO

1.1.1 Geral
- Avaliar a utilizagdo de um aditivo composto por um blend de fitogénicos como

alternativo ao antibidtico promotor de crescimento em leitdes na fase de creche.

1.1.2 Especifico

- Avaliar o efeito do blend de fitogénicos como otimizador de nutriente a partir da
digestibilidade para leitdes na fase de creche;

- Avaliar o efeito da substituicdo do antibidético promotor de crescimento pelo blend
de fitogénicos, sobre o desempenho zootécnico (ganho de peso, consumo de
alimento e conversao alimentar) em leitdes na fase de creche;

- Avaliar o efeito da substituicdo do antibidético promotor de crescimento pelo blend
de fitogénicos, sobre o sistema antioxidante;

- Avaliar o efeito da substituicdo do antibidtico promotor de crescimento pelo blend

de fitogénicos na microbiota intestinal.

1.2 HIPOTESE

- O uso do blend de fitogénico nao influéncia nos parametros de digestibilidade,
desempenho, sistema antioxidante e microbiota intestinal de leitdes recém
desmamados;

- O uso do blend de fitogénico influéncia pelo menos um dos parametros avaliados
(digestibilidade, desempenho, sistema antioxidante e microbiota intestinal) em

leitdes recém desmamados.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

21 IMPACTO DO DESMAME

A fase de desmame é um periodo de grande desafio para os leitdes,
pois precisam lidar com a separagao abrupta da mé&e e adaptar-se a um novo
reagrupamento em um novo ambiente. Neste periodo, os leitdes passam por uma
transicdo nutricional, cuja fonte de nutrientes passa de liquida e simples para um
alimento sélido e complexo (SPREEUWENBERG et al. 2001), acarretando em
desafios fisioldgicos, uma vez que o trato gastrointestinal destes animais ainda n&o
esta totalmente preparado para essa mudanca.

O estresse sofrido nesta fase causa um baixo consumo de ragao e,
consequentemente ocorrem modificagdes no sistema digestivo dos leitdes como: o
comprometimento da estrutura e microbiota intestinal, alteragdo no pH, na secrecao
enzimatica, na motilidade e na absorcdo intestinal (CARON E BEIRAO, 2020;
CHAMONEE et al. 2010). Estes fatores ocasionam uma queda no desempenho

produtivo destes animais.

2.2 IMPACTO DO DESMAME NO SISTEMA IMUNE (SI)

O sistema gastrointestinal possui multiplas fungdes, como digestdo e
absor¢cao de nutrientes e eletrdlitos, secrecdo de enzimas digestivas, mucina,
imunoglobulinas e varios outros componentes, além de servir como barreira contra
patégenos e antigenos nocivos (CAMPBELL et al. 2013).

Quando o leitdo é desmamado, ele precisa adaptar-se abruptamente a uma
dieta sdlida, menos digerivel e palatavel. Como consequéncia, 0 consumo de ragao
€ comprometido logo apés o desmame (CAMPBELL et al. 2013). Este fator pode
causar um comprometimento na estrutura epitelial do intestino, resultando na
ativacao da resposta imune e inflamatérias (SPREEUWENBERG et al. 2001).

Diversos componentes atuam na manutencdo da homeostase do sistema
imune. No lumen intestinal, a microbiota residente tem papel protetor contra
bactérias patogénicas, evitando a colonizagdo e invasdo no epitélio. A camada
mucoide, com peptideos antimicrobianos e mucinas, funciona como barreira para a
penetracdo de antigenos microbianos. Estas substancias sao produzidas por células

especializadas do epitélio intestinal, células caliciformes (mucina) e células de
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Paneth (peptideos antimicrobianos). A IgA, presente também na camada mucoide, &
secretada por células plasmaticas na lamina propria (ORIA E BRITO, 2016).

Quando o sistema imune é ativado, a resposta nao especifica € a primeira a
atuar e pertence a imunidade inata, representada por células epiteliais e células do
S| localizada na léamina prépria: células dendriticas, macréfagos e células NK
(‘natural killer’). E s&o responsaveis pelo reconhecimento dos antigenos com auxilio
de receptores de reconhecimento padrao (PPRs), receptores Toll-like (TLRs — toll-
like receptors) e receptores de dominio de oligomerizagdo de ligacdo de
nucleotideos (NODs — nucleotide-binding oligomerization domain receptors) (ORIA &
BRITO, 2016; KIM, 2018; POTT E HORNEF, 2012).

A resposta imune adaptativa, atuante na lamina propria, é acionada logo apods
o reconhecimento; nela ha os linfocitos T e B com resposta especifica e de memoria
para certos antigenos. Células T CD4+ geram as células Th1 e Th2 com
propriedades pré-inflamatérias. As ceélulas T regulatérias (Treg) atuam
contrabalanceando este efeito, ajudando a manter a inflamagao sob controle. Neste
processo, os mediadores inflamatdrios liberados podem modificar as fungdes das
jungdes firmes, levando a distlrbios de permeabilidade intestinal (Figura 1) (ORIA E
BRITO, 2016).
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Figura 1: Representagéo da regulagao da barreira funcional do intestino. Fonte: Oria e

Brito (2016)
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Com o aumento da permeabilidade, toxinas, compostos alergénicos ou
bactérias podem entrar nos tecidos sistémicos (SPREEUWENBERG et al. 2001). E
ocasionar o aparecimento de diarreia, um problema que acomete grande parte dos
leitdes recém desmamados, levando a perdas econdmicas significativas, devido ao
aumento da morbidade e mortalidade, redugdo do ganho de peso e aumento no
consumo de medicagdes (SUN et al. 2019).

Além do Sl acionar processos inflamatérios e, consequentemente, aumentar a
permeabilidade intestinal nos animais, ele também aumenta o gasto de energia e até
a necessidade proteica de suinos. Isto porque a estimulacdo do S| aumenta a
utilizacdo de aminoacidos para producédo de proteinas atuantes no Sl, reduzindo a
absor¢cdo no musculo esquelético, aumentando até 70% a necessidade energética
(PLUSKE et al. 2018). Estima-se que a necessidade proteica aumenta de 7-10%
quando o Sl esta atuante (KLASING et al. 2007).

A ativacdo do Sl € de extrema importancia para a supressao do patdégeno
(KOGUT, 2013; LIU, 2015). No entanto, se a resposta inflamatéria for descontrolada,
além de causar danos intestinais e prejudicar as fungdes digestivas do intestino

(MCLAMB et al. 2013), acarretara, também, em aumento na demanda por energia



18

desviando esta e nutrientes do crescimento para a resposta inflamatéria,
aumentando, assim, a energia de mantenca do animal (CHILDS et al. 2019;
DIANGELO et al. 2009).

Logo, a interacédo entre a nutrigdo, a microbiota e a imunidade sao
particularmente importantes para manter a resiliéncia, promover o crescimento e
produtividade animal (PAN E YU, 2014).

2.3 IMPACTO DO DESMAME NA MICROBIOTA INTESTINAL

Os microrganismos intestinais influenciam fortemente os sistemas
imunologicos, e a dinamica da colonizagao no inicio da vida esta ligada na educagao
do sistema imunolégico em desenvolvimento (GEUKING et al, 2014). Os
microrganismos comensais do intestino, induzem a manutencdo de células
importantes para a imunidade (Tabela 1) (SAMUELSON et al, 2015).

Tabela 1: Efeito da microbiota intestinal no sistema imune

Microbiota intestinal Efeito no sistema imune

Bacteroides fragitis PSA Aumento nos niveis de células T+CD4

Clostridial cluster IV Melhora a sinalizagao anti-inflamatoria;
Aumento na secrecdo de IL-10

Bacteroides vulgatus Auxilio na diferenciacdo das células T
Aumento nos niveis de IgE, 1gG, IL-4

Lachnospiraceae Aumento da producéo de acido butirico

Parabacteroides distasonis Reducao das citocinas pro-inflamatorias
Fonte: Samuelson et al, 2015

Ha uma grande e diversa populagdo microbiana no trato gastrointestinal dos
mamiferos (NIU et al. 2015) que sofre alteragdes durante as fases de vida. Chen et
al (2017) investigou a mudanga dos microrganismos comensais no intestino de
leitbes durante a fase do desmame e observou que os filos Firmicutes e
Bacteroidetes foram os mais abundantes em todo o periodo, enquanto os filos
Proteobacteria e Fusobacteria foram diminuindo ao longo do tempo, enquanto que o

filo Actinobacteria permaneceu constante.
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Porém, fatores externos, como ambiente e dieta, podem influenciar na
dindmica da composigdo da microbiota intestinal (CHEN et al. 2017). O proprio
estresse do desmame e, consequentemente, infeccdes decorrentes deste processo
podem causar flutuacdo de membros importantes desses filos, como, por exemplo, a
diminuicdo de Lactobacillus (Firmicutes) e perda da diversidade microbiana, e o
favorecimento de bactérias patogénicas, como Clostridium spp. (Firmicutes),
Prevotella spp. (Bacteroidetes). e Escherichia coli (Proteobacteria) (GRESSE ET
AL., 2017). Lactobacillus spp. sao conhecidos por serem o principal grupo benéfico
aos hospedeiros (KONSTANTINOV et al. 2006). Enquanto E. coli enterotoxigénica
(ETEC) é o principal agente infeccioso da diarreia no periodo de creche em leitdes
(PAN et al. 2017).

Portanto, a modulacdo da microbiota intestinal pode favorecer o desempenho
dos leitdes. Petrujkic et al (2019) verificou que o extrato de Nigella sativa diminuiu
significativamente os niveis de E. coli no trato gastrointestinal e melhorou a
conversdo alimentar em 63,7%. Resultados similares foram encontrados por Zeng et
al (2014) ao avaliar 6leo essencial contendo cinamaldeido e timol, ao mesmo tempo
que verificaram a diminuigao da populagcao de Escherichia coli, também observaram
um aumento da populagdo de Lactobacillus acompanhada da melhora no ganho de

peso e conversao alimentar.

2.4  MICROBIOTA VS DIGESTIBILIDADE

Alguns pesquisadores ja verificaram a influéncia de alguns microorganismos
intestinal na digestibilidade de determinados nutrientes.

Niu et al (2015) correlacionaram o aumento da populagdo de bactérias dos
géneros: Anaeroplasma, Campylobacter, Clostridium, Enterococcus,
Methanobrevibacter, Nitrosospira, Propionibacterium, Pseudobutyrivibrio,
Robinsoniella, Staphylococcus e Treponema, com uma melhora na digestibilidade
aparente de fibra bruta.

O melhor aproveitamento das fibras pela microbiota resulta em uma maior
apoptose e a estimulagcdo da proliferacdo através da diminuicdo de citocinas pro-
inflamatdrias, promovendo assim o desenvolvimento do ambiente intestinal pods-
desmame (ZHONG et al. 2019).
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O intestino delgado hospeda diferentes espécies de bactérias fermentadoras
de aminoacidos, como Escherichia coli, Klebsiella sp., Streptococcus sp.,
Megasphaera elsdenii e Acidaminococcus fermentans (DAl et al. 2010). Estes
microorganismos sintetizam simultaneamente aminoacidos e proteinas microbianas,
que poderiam alimentar o hospedeiro (WANG et al. 2020). Usando técnica de
marcacgao de isétopos, Dai et al. (2012) descobriram que tanto culturas puras de
Escherichia coli, Klebsiella sp., quanto culturas bacterianas mistas isoladas do
intestino delgado suino poderiam utilizar rapidamente glutamina, lisina, arginina e
treonina. Mais de 10% desses aminoacidos sdo usados para sintese proteica; no
entanto, a porcentagem depende das espécies da bactéria fermentadora de

aminoacidos.

2.5 SISTEMA ANTIOXIDANTE

O estresse oxidativo ocorre apenas quando o sistema de defesa antioxidante
nao consegue neutralizar a elevada produgdo de espécies reativas de oxigénio
(ROS) (SIES, 1997). Os ROS sao produtos do metabolismo normal das células e
possui na sua oOrbita externa um elétron desemparelhado, que o torna instavel. Esta
€ a caracteristica responsavel pelas reagdes em cadeia pois eles tentam se ligar a
outras moléculas, atomos ou elétrons livres para se tornar estavel (MARTEMUCCI et
al. 2022).

Quando ha um desequilibrio do sistema antioxidante e consequentemente um
excesso de ROS no organismo, pode ocorrer danos teciduais, danos ao DNA, danos
as proteinas, danos a estruturas lipidicas, oxidagdo de enzimas importantes e
ainda funcionar como moléculas sinalizadoras ou mediadores da inflamacgao (Figura
2) (CHAPPLE E MATTHEWS, 2007).

Os antioxidantes do organismo podem ser classificados em duas categorias
com base em seu modo de fungdo (CHAPPLE E MATTHEWS, 2007). A primeira
categoria compreende antioxidantes preventivos, incluindo antioxidantes
enzimaticos, como superoxido dismutase (SOD), catalase (CAT), glutationa
peroxidase (GPx), glutationa redutase e enzimas de reparo de DNA, bem como
alguns sequestradores de ions metalicos, como a albumina. A segunda categoria
compreende antioxidantes de eliminagdo ou antioxidantes de quebra de cadeia,

como acido ascorbico (vitamina C), carotendides (incluindo retinol-vitamina A), acido
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urico, a tocoferol (vitamina E), glutationa reduzida e polifendis (flavonoides) (WANG
et al. 2017).

Shi-bin et al (2007) avaliou desempenho de leitdes recém desmamados
submetidos a processo de estresse oxidativo e verificou que, no processo intenso de
oxidagao, além de causar redugao na digestibilidade dos nutrientes, no desempenho
produtivo e do sistema antioxidante, os animais podem apresentar episodios de

vOmito e anorexia.

2.6 USO DE ANTIBIOTICO NO DESMAME

Antimicrobianos sao ferramentas muito utilizadas nos sistemas de producéao
de suinos, porém o seu uso exacerbado tem favorecido a ocorréncia e disseminagao
de resisténcia microbiana aos antibiéticos (Figura 3), a qual tem sérias implicagdes
em saude publica (BRASIL, 2020). Diante disso, a necessidade de alternativos aos

antibiéticos vem surgindo nos ultimos anos.

INTRODUCAO DO ANTIMICROBIANO

Tetraciclinas

Vancomicina
Ampicilina Daptomicina

Polimixinas
Cloranfenicol

Estreptomicina Levofloxacina

Eritromicina Gentamicina
Sulfonamidas Meticilina Imipcnen

| Cefalosporinas

1930 1935 1940 1945 1950 1955 1960 1965 1970 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015

1
|Vancomicina Daptomicina

Sulfonamidas “l‘”li“n_‘ﬁmpiﬂ"na Imipenen

Gentamicina Eritromicina

Estreptomicina
Levofloxacina

Cloranfenicol

Cefalosporinas
Tetraciclinas 4

Polimixinas

DESCRICAO DE RESISTENCIA AO ANTIMICROBIANOS

Figura 2: Linha do tempo da introdug¢ao de diferentes principios ativos e respectivos
relatos de resisténcia. Fonte: Brasil, 2020

Os agentes antimicrobianos sao utilizados desde a década de 50-60 para a
alimentagdo animal, em sub doses por periodos prolongados como promotor do
crescimento (CASTANON, 2007; STELLA et al. 2020). A inclusao de antibiéticos em

doses subterapéuticas nas dietas pode melhorar significativamente a conversao
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alimentar e ganho de peso, especialmente em animais jovens e sob alto desafio
sanitario, como por exemplo na fase de creche (RIBAS, 2014).

Ha mais de um mecanismo de acao proposto para estas substancias: inibicdo
de infecgdes subclinicas; redugcdo na producdo de metabdlitos derivados do
crescimento bacteriano no intestino que leva a reducdo no crescimento dos animais
ou a processos inflamatorios constantes e maior absor¢do e uso de nutrientes
através do parede intestinal associada a animais suplementados com antibiéticos
(GASKINS et al. 2002; BRASIL, 2020).

A bacitracina € um metaloantibiético amplamente utilizado como medicamento
e aditivo alimentar. Interfere na biossintese da parede celular bacteriana ligando-se
ao undecaprenil-pirofosfato, um transportador lipidico que serve como intermediario
na producao da parede celular (ECONOMOU et al. 2013)

Ao sequestrar o transportador lipidico, a bacitracina interrompe o fluxo de
peptidoglicano, precursores para o local de sintese da parede celular e, finalmente,
levando a morte bacteriana (STORMS et al. 1972, TOSCANO et al. 1982). Para
vincular a molécula de pirofosfato lipidico, a bacitracina requer um ion metalico,
formando um complexo ternario 1:1:1 antibiodtico-metal-lipidio (21-Stone). A
bacitracina pode se ligar a uma variedade de metais diferentes, mas o zinco suporta
a ligagao lipidica de forma mais potente (ECONOMOU et al. 2013)

Contudo, ha relato de que mesmo utilizando, via ragao, baixas doses e em um
curto periodo, ha um aumento na abundancia e diversidade de microrganismos
resistentes a antibidticos o que favorece o aumento de E. coli, um potencial

patdégeno, no trato gastrointestinal (LOOFT et al. 2012)

2.7 FITOQUIMICO

A restricdo de antibidticos como promotores de crescimento na producéo
animal, tem colocado os fitoquimcos como uma das alternativas ao uso de
antibiéticos na alimentagao animal (WINDISCH et al. 2008).

Os fitogénicos sao compostos do metabolismo secundario das
plantas (HASHEMI E DAVOODI, 2011). E seus efeitos podem ser divididos em duas
categorias: 1) Efeito sensoriais: palatabilizante e flavour e 2) Efeitos biologicos:
antimicrobiano, antioxidante, antiinflamatério, antiviral, imunoestimulantes e
melhorador da digestibilidade (HASHEMI E SAVOODI, 2011; STEINER E SYED,
2015).
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O mecanismo de acgéo dos efeitos antimicrobianos dos fitoquimicos baseia-se
na alteragdo da permeabilidade da membrana citoplasmatica, conduzindo a
deterioracdo dos processos essenciais da célula e resultando em perda do controle
quimiosmotico da célula afetada e consequentemente a morte bacteriana (MULLER,
2006; WINDISH et al. 2007). Os terpenos (cinamaldeido e eugenol) tem
apresentado atividade antimicrobiana in vitro e in vivo, com capacidade de reduzir a
concentragdo da bactéria patogénica Eschiarichia coli (SANTURIO, 2011; YAN E
KIM, 2012). E os flavondides, que pertencem a uma ampla classe de substancias
quimicas de origem natural, apresentam atividade antimicrobiana contra bactérias
Gram-negativas e Gram-positivas (FLAMBO, 2013).

Com isso, possivelmente, ocorre uma modulacdo na microbiota intestinal,
aliviando os animais hospedeiros de estresse de defesa imunoldgica durante
situagbes criticas e direcionando a energia para o desempenho produtivo
(WINDISCH ET AL, 2007). Zeng et al. (2014) e Li et al (2012) verificaram que o 6leo
essencial (OE), contendo como principio ativo o cinamaldeido e timol, apresentou
melhores resultados tanto em desempenho (ganho de peso e conversédo alimentar)
quanto na digestibilidade. Li et al (2012) ainda observou que o sistema imune
também foi favorecido neste processo.

Enquanto o efeito antioxidante dos flavonoides age nas membranas das
células e/ou alimentos de diversas maneiras: sequestro de radicais livres, inibicao de
catalisadores (inativagdo de ions metalicos); remog¢ao de compostos reativos ao
oxigénio; sequestro de oxigénio; destruicao de peroxidos, prevengao de radicais e
concentragédo do oxigénio local (LABUZA et al., 1971; DZIEZAK, 1986). Cheng et al
(2018) verificou que o Oleo essencial de orégano além melhorar a taxa de
crescimento, conversdo alimentar e encurtar o dia de abate de suinos em
terminacao, também reduziu os niveis do produto da peroxidagao lipidica e aumenta
a atividade das enzimas antioxidante circulares, deixando o organismo preparado

para o processo de oxidacao /lipidica.
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RESUMO

Os antibidticos promotores de crescimento s&o utilizados para amenizar os efeitos
negativos do desmame. No entanto, o surgimento de bactérias resistentes aos
antimicrobianos tem levado a busca de novas ferramentas. Assim, o objetivo desta
pesquisa foi avaliar o efeito de um blend comercial de fitogénicos na digestibilidade,
sistema antioxidante, desempenho e microbiota intestinal de leitdes recém
desmamados. Foram conduzidos dois experimentos compostos por trés tratamentos:
controle negativo, controle positivo e fitogénico. No primeiro experimento, foram
realizadas analises sanguineas, de digestibilidade e microbiota intestinal em 15
leitbes alojados em gaiolas metabdlicas. No segundo experimento foi realizado
andlise de desempenho em 108 leitbes alojados em baias coletivas. O desenho
experimental foi o delineamento inteiramente casualizado. Os dados foram
submetidos a analise de varidancia (ANOVA) e as médias comparadas pelo teste de
Tukey ao nivel de 5%. Houve uma reducdo nos niveis da enzima superperdoxido
dismutase; de peroxidagao lipidica; de haptoglobulina e um aumento nos niveis do
grupo tiol ndo proteico e IgA para os animais do grupo que receberam o fitogénico
na ragao quando comparado com os demais tratamentos (p<0,05). Na microbiota
intestinal, observou-se uma tendéncia na diversidade para os animais que
receberam o fitogénico na racédo (p = 0,054). O blend de fitogénicos demonstrou
importante papel no sistema antioxidante e microbiota intestinal.

INTRODUCAO

A fase de desmame é um periodo de grande desafio para os leitdes, pois eles
precisam lidar com a separacdo abrupta da mae e adaptar-se a um novo
reagrupamento em um novo ambiente. Neste periodo, os leitdes passam por uma
transicdo nutricional, cuja fonte de nutrientes passa de liquida e simples para um
alimento sélido e complexo (Spreeuwenberg et al, 2001), acarretando em desafios
fisiologicos, uma vez que o trato gastrointestinal destes animais ainda ndo esta
totalmente preparado para essa mudanca.

O estresse sofrido nesta fase causa um baixo consumo de ragao e,
consequentemente ocorrem modificagdes no sistema digestivo dos leitdes como: o
comprometimento da estrutura e microbiota intestinal, alteracdo no pH, na secregao

enzimatica, na motilidade e na absorgéo intestinal (Caron e Beirdo, 2020; Chamone
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et al, 2010). Estes fatores ocasionam uma queda no desempenho produtivo destes
animais.

Os antibioticos promotores de crescimento sdo utilizados nesta fase para
minimizar os efeitos causados pelo estresse do desmame. Porém, seu uso tem sido
restringido em diversos paises, em virtude da possibilidade de desenvolvimento de
resisténcia bacteriana cruzada, que resulta em menor eficiéncia dos antimicrobianos
a terapia animal e humana, e da emergente exigéncia dos importadores de produtos
carneos livres de residuos de antibiodticos (Xing et al, 2019).

Os fitogénicos, que sao substancias oriundas do metabolismo secundario das
plantas, tém sido muito estudados nos ultimos tempos como alternativa aos
antibidticos. Alguns efeitos positivos vém sendo observados, como: antiinflamatérios,
antioxidantes (Wiseman et al., 1997), imunoestimulante (Guo et al., 2004). Diante
disso, o objetivo deste estudo foi avaliar o efeito de um aditivo fitogénico na
digestibilidade, desempenho e microbiota intestinal de leitdes recém desmamados.

MATERIAIS E METODOS

Foram conduzidos dois experimentos, um com 24 dias e outro com 35 dias,
para analise da digestibilidade e desempenho, respectivamente, nas instalagbes
experimentais da Universidade do Estado de Santa Catarina (UDESC) localizado em
Guatambu/SC. O experimento fio aprovado pelo Comité de Etica da Universidade do
Estado de Santa Catarina sob o numero 3070220222.

Foi utilizado, em ambos os experimentos, o aditivo fitogénico comercial

Phytomizer Lac, produzido pela Eurotec Nutrition.
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Tabela 2: Composi¢ao do aditivo Phytomizer Lac

Principio ativo Concentragao minima (g/kg)
Extrato de hortela 100,00
Extrato de cebola 88,00
Extrato de laranja 88,00
Extrato de pimenta 40,00

Extrato de tocoferol 10,00

Oleo essencial de canela 88,00
Oleo essencial de cravo da india 20,00
Oleo essencial de alecrim 20,00
Oleo essencial de laranja 18,00
Oleo essencial de cominho 5,00
Oleo essencial de limao 5,00

Experimento 1 — Digestibilidade
Animais e instalagcdes - desenho experimental

O experimento foi conduzido na instalacdo experimental da Universidade do
Estado de Santa Catarina (UDESC) no periodo de 10 de margo de 2022 a 03 de
abril de 2022.

Foram utilizados 15 leitdes desmamados com 26 dias de idade, alojados em
gaiolas coletivas (5 animais/baia) por seis dias e posteriormente alojados
individualmente em gaiolas metabdlicas (PEKAS, 1968) com dezessete dias de
adaptacao antes do inicio da coleta. A coleta iniciou no décimo oitavo dia do
alojamento e teve duracéo de cinco dias.

Os leitdes permaneceram nas gaiolas metabdlicas até o final do experimento.
Os bebedouros eram tipo chupeta e aquecimento automatico. A duracgao total do

experimento foi de 24 dias

Dietas

A dieta foi elaborada de acordo com Rostagno et al. (2017) e diferiu-se pela
presenga dos aditivos, formando os seguintes tratamentos: controle negativo (C):
dieta padrado sem adicéo de aditivos promotores de crescimento controle positivo (B)
dieta padrdo com adigdo de bacitracina de zinco (300g/t:); e fitogénico (F): dieta

padrdo com adigdo de um aditivo fitogénico comercial (400g/t).



Tabela 3: Composi¢cao da racdo do primeiro experimento

Ingredientes Pré Inicial (%)

Milho 7,5% 39,169
Milho extrusados 10,000
Soja, farelo 46% 23,800
Soja integral desativada 6,00

Prot. Conc. Soja 1,500
Farinha de ovos desidratadas 2,000
Soro do leite 10,000
Acucar 2,500
Calcario calcitico 0,711

Fosfato bicalcico 0,975
Bicarbonato sédio 0,200
Sal refinado 0,357
L-Lisina 0,440
DL-Metionina 0,200
L-Treonina 0,387
L-Triptofano 0,025
L-Isoleucina 0,006
L-valina 0,093
Hostazym 0,010
Phytafeed?® 0,005
Oxido de zinco 0,200
Sucram 0,020
Banox 0,100
Bewei-Spray 99L 0,537
Premix vitaminico 50 0,300
Premix mineral 502 0,465

Niveis de garantia

Energia Metabolizavel (Kcal/kg) 4.416
Proteina bruta (%) 20,44
Extrato etéreo (%) 5,41

Matéria mineral (%) 5,85

'Composigcédo do premix vitaminico: Vitamina A (12510 Ul), vitamina D3 (2505 Ul), vitamina E (100,005
mg/kg), vitamina K3 (3,014mg/kg), vitamina B - Tiamina (3,024 mg/kg), vitamina B2 - Riboflavina (8,640
mg/kg), vitamina B6 - Piridoxina (4,920 mg/kg), Vitamina B12 (60,000 mcg/kg). 2Composi¢do do premix
mineral: célcio (0,741%), fésforo total (0,540%), sédio (0,267%), cloro (494%), cobre (233,198 mg/kg), ferro
(108,810 mg/kg), ferro organico (46,506 mg/kg), lodo (2,791 mg/kg), manganés (89,513 mg/kg), selénio
(0,628 mg/kg), zinco (1693,998 mg/kg). *Phytafeed: 500 unidades de fitase.
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Analise de digestibilidade

Para a avaliacdo da digestibilidade (matéria seca, matéria orgénica, energia
bruta, energia metabolizavel, proteina bruta) foi utilizado o método de coleta total de
fezes, com o inicio e o final das coletas determinadas pelo aparecimento de fezes
marcadas por oxido de ferro (adicionado a 2% na ragéo). As fezes foram coletadas
uma vez ao dia, acondicionadas em sacos plasticos e conservadas em freezer a -
10°C. Ao final do experimento, as fezes foram homogeneizadas e amostradas para
posterior analises. E a urina excretada foi drenada para um balde de plastico
contendo 20 mL de HCL. A cada 24h, apés homogeneizagao, foi pesado a urina e
retirado 20% do volume para amostra e conservada a 4°C para analise posterior. As
coletas foram realizadas com 44 - 49 dias de vida dos animais.

As amostras de fezes e urina foram encaminhadas ao laboratério para analise
de matéria seca (MS), nitrogénio (N) e energia bruta (EB) seguindo os
procedimentos descritos pela AOAC (1997).

Com base nos dados de consumo, racao, producido de fezes e urina e nas
andlises de MS, N e EB foi determinado a energia digestivel (ED) e energia

metabolizavel aparente (EMA) utilizando as equagdes de Matterson et al (1965).

EB ing — EB exc nas fezes
MS ing

Energia digestivel (ED) =

Energia Metabolizavel Aparente (EMA)

__EBing — EB excnas fezes — EB exc na urina
B MS ing

Com base nos dados de consumo de racio, producao de fezes e urina e nas
andlises de MS e proteina (PB = N x 6,25) da racéo e fezes foi determinada a
proteina digestivel.

PB ingv — PB exc na fezes
MS ing

Proteina Digestivel (PBD) = ( )x 100

Analise de sangue
Para analise sanguinea foi coletado 10 mL de sangue da veia jugular em tubo

contendo anticoagulante EDTA e em tubo contendo ativador de coagulo para analise
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do sistema antioxidante (glutationa S-transferase (GST), superdxido dismutase
(SOD), lipoperoxidagao (LPO), grupo tiol proteico (TSH), grupo tiol ndo proteico
(NPSH) e espécies reativas de oxigénio (EROs)), hemograma (linfécitos (Lym),
granulécitos (Gran), hematocrito (HCT), hemoglobina, volume globular médio (VCM),
hemoglobina corpuscular médio (HCM) e concentragdo de hemoglobina corpuscular
média (MCHC)), analise bioquimica (glicose, colesterol, triglicerideos, albumina,
proteina total, ureia) e proteinograma (imunoglobulina A (IgA), ceruplasmina,
haptoglobulina, proteinca c reativa, ferritina, transferina, globulina). A coleta de
sangue foi realizada com 38 e 50 dias de vida dos animais, no periodo da manha.

A atividade da SOD foi medida espectrofotometricamente (Marklund e
Marklund, 1974), e os resultados foram expressos como U SOD/mg de proteina do
sangue.

Para a GST, utilizamos a técnica de Mannervik e Guthenberg (1981), e a
atividade GST foi medida como a taxa da formacéo de dinitrofenil-S-glutationa a 340
nm em um meio contendo 50 mM fosfato de potassio, pH 6,5, GSH 1 mM e 1-cloro-
2,4-dinitrobenzeno 1 mM como substrato e sobrenadantes de tecido
(aproximadamente 0,045 mg de proteina), expressa como U GST/mg de proteina
sanguinea.

Os niveis EROs no plasma foram analisados pelo método descrito por Ali et
al. (1992). O volume de 10 pL de soro foram incubados com 12 pL de
diclorofluoresceina por 1 mm a 37°C durante 1h no escuro. A fluorescéncia foi
determinada utilizando 488 nm para excitagado e 520 nm para emissao.Os resultados
sao expressos em U DCF/mL.

Os niveis de peroxidacéo lipidica (LPO) no plasma foram mensurados método
proposto por Monserrat et al (2003) e ressentimento publicado por Da Silva Barreto
et al (2018). O protocolo utilizou microplaca (Biotek Elx 800), empregando 90 | de
FeSO4 1 mM (preparado imediatamente antes do uso), 35 | de H2S0O4 250 mM, 35 |
de xilenol laranja 1 mM (da Sigma) e 140 L de agua desionizada. Com L. acuta,
diferentes volumes de amostra (8, 15, 20, 30 ou 40 |) foram adicionados e a agua
deionizada foi suficiente para obter 350 | de final de volume. A absorbéancia (5650 nm)
foi registrada em tempos diferentes (variando de 0 a 215 min) até a estabilizagdo. A
relagao linear entre o volume da amostra e as leituras de absorbancia também foi

verificada.
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Os niveis de tiol ndo proteico (NPSH) e tiol proteico (PSH) no plasma foram
avaliados de acordo com Sedlak e Lindsay (1968) e relatados em detalhes por
Maltez et al. (2018). Os resultados foram expressos em nmol sulfidrila (SH)/mL e
nmol SH/mg de proteina, respectivamente.

As concentracdes de eritrocitos, hematocrito, leucdcitos totais e hemoglobina
foram mensuradas por meio de um analisador automatico. As contagens diferenciais
de leucécitos foram realizadas usando esfregagcos de sangue corados com corante
comercial (método Romanowsky) usando um microscépio de luz com aumento de
1000x.

A analise bioquimica foi realizada com kits comerciais (Analisa®), seguindo as
instru¢cdes do fabricante em um analisador bioquimico semiautomatico (Bioplus
2000®).

O proteino foi realizada segundo Fagliari et al. (1998) usando mini-géis (10 x
10 cm). O géis foram corados com azul de Coomassie e fotografados para identificar
e quantificar fragdes proteicas utilizando o software Labimage 1D (Loccus
Biotechnology). A padrao contendo fragbes com peso molecular entre 10 e 250 KD

(Caleidoscépio - BIORAD) foi usado como referéncia.

Andlise microbiota

O kit comercial “ZR Fecal DNA MiniPrep®’ da Zymo Research foi utilizado
para extrair o DNA das amostras seguindo o protocolo recomendado pela fabricante.
O DNA extraido foi quantificado por espectrofotometria a 260nm. Para avaliar a
integridade do DNA extraido, todas as amostras foram processadas por eletroforese
em gel de agarose 1%.

Um segmento de aproximadamente 460 bases da regido hipervariavel V3V4
do 16S do gene ribossémico rRNA foi amplificado usando os primers universais
descritos pela metodologia e as seguintes condi¢des de PCR: 95°C por 3 min; 25
ciclos de 95°C por 30 seg, 55°C por 30 seg e 72°C por 30 seg, seguido de uma
etapa a 72°C por 5 min. A partir desses amplicons, a biblioteca metagenémica foi
construida usando o kit comercial “Nextera DNA LibraryPreparation Kit® da
lllumina®. espago o0s amplicons foram agrupados e subsequentemente
sequenciados no lllumina® “MiSeq” sequenciador (Degnan e Ochman, 2012).

As leituras ou “reads” obtidas no sequenciador foram analisadas na

plataforma QIIME2 (Quantitative Insights Into Microbial Ecology) (Caporaso et al.,
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2011, 2010). As sequéncias foram classificadas em géneros de bactérias através do
reconhecimento de Amplicon Sequence Variants (ASVs), neste caso, a homologia
entre as sequéncias quando comparadas com um banco de dados. Para comparar
as sequéncias, a atualizacao (SILVA 138) do ano de 2019 da SILVA banco de dados
de sequéncias ribossomais foi usado.

Para gerar a classificagcdo de comunidades bacterianas por identificacdo de
ASVs, foram utilizadas 15.446 leituras por amostra, para normalizar os dados e nao

comparar amostras com diferentes numeros de leituras.

Anadlise estatistica

O desenho experimental utilizado foi o delineamento inteiramente casualizado
(DIC), com trés tratamento e cinco repetigdes. Os dados sanguineos e
digestibilidade foram submetidos a analise de variancia (ANOVA) e as médias
comparadas pelo teste de Tukey ao nivel de 5% de significAncia no programa
estatistico Minitab 19.

Para a analise da microbiota, a comparacao estatistica entre as diversidades
alfa para cada grupo analisado foi realizada através do teste ndo paramétrico de
Wilcoxon, considerando como estatisticamente significativos, resultados inferiores a
0,05 (p<0,05). A analise estatistica da diversidade beta foi realizada por
perMANOVA de Qiime2 pipeline, usando um numero de 10.000 permutag¢des. Todos
0S numeros e outras andlises estatisticas foram calculados “R”. As diversidades de
alfa foram calculadas por “phyloseq” (McMurdie e Holmes, 2013), “vegano”
(Oksanen et al.,, 2007) e “microbioma” biblioteca (Lahti e Shetty, 2018). As
diferengas nas abundancias relativas de taxons entre os grupos analisados foram

estimadas pelo teste de Wilcoxon (Wilcoxon, 1992).

Experimento 2 — Desempenho
Animais e instalagoes

O experimento foi executado na instalacdo experimental da Universidade do
Estado de Santa Catarina (UDESC) no periodo de 22 de setembro de 2022 a 27 de
outubro de 2022.

Foram utilizados 108 leitdes desmamados com 26 dias de idade, alojados em
baias coletivas (3 animais/baia), com bebedouros tipo chupeta e aquecimento

automatico por 35 dias.
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Dietas

As dietas foram elaboradas de acordo com Rostagno et al. (2017) e diferiu-se
pela presenca dos aditivos, formando os seguintes tratamentos: controle negativo
(C): dieta padrdo sem adicdo de aditivos promotores de crescimento controle
positivo (B) dieta padrdo com adigdo de bacitracina de zinco (300g/t:); e fitogénico
(F): dieta padrédo com adi¢do de um aditivo fitogénico comercial (400g/t)



Tabela 4: Composi¢do da ragdo do segundo experimento

Ingredientes Pré Inicial (%) Inicial (%)
Milho 7,5% 43,481 63,483
Milho extrusados 10,000 0,000
Soja, farelo 45% 20,692 25,063
Soja micronizada 5,318 5,000
Prot. Conc. Soja 1,500 -
Farinha de ovos desidratadas 2,000 -
Soro do leite 10,000 -
Acucar 2,500 -
Calcario calcitico 0,691 0,736
Fosfato bicalcico 1,070 1,181
Bicarbonato sédio 0,300 0,400
Sal refinado 0,230 0,261
L-Lisina 0,594 0,587
DL-Metionina 0,243 0,222
L-Treonina 0,465 0,444
L-Triptofano 0,060 0,058
L-Isoleucina 0,024 0,023
L-valina 0,200 0,182
Hostazym 0,010 0,010
Phytafeed?® 0,005 0,005
Vitamina E 0,015 0,015
Sucram 0,020 0,015
Bewei-Spray 99L 0,000 1,734
PX interno vitaminico 111" 0,267 0,267
Premix mineral 50° 0,300 0,300
BHT 0,015 0,015
Composic¢ao nutricional

Energia Metabolizavel (Kcal/kg) 3977 4117
Proteina bruta (%) 21,56 21,00
Extrato etéreo (%) 3,83 5,42
Matéria mineral (%) 6,84 5,11

'Composigéo do premix vitaminico: Vitamina A (12001,50 Ul), vitamina D3 (2400,3 Ul),
vitamina E (100,17 mg/kg), vitamina K3 (3,998 mg/kg), vitamina B - Tiamina (1,867 mg/kg),
vitamina B2 - Riboflavina (5,334 mg/kg), vitamina B6 - Piridoxina (2,000 mg/kg), Vitamina
B12 (24,003 mcg/kg). 2Composigédo do premix mineral: calcio (0,740%), fésforo total (0,541
- 0,552%), sodio (0,224%), cloro (0,465 - 0,342%), cobre (150,45 mg/kg), ferro (70,20
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mg/kg), ferro organico (30,030 mg/kg), lodo (1,804 mg/kg), manganés (57,750 mg/kg),
selénio (0,405 mg/kg), zinco (125,16 mg/kg). *Phytafeed: 500 unidades de fitase.

Desempenho
As variaveis de desempenho (consumo diario de ragédo, ganho de peso diario
e conversao alimentar) foram calculadas por meio da pesagem dos animais e

quantificacdo semanal das sobras de racéo.

Anidlise estatistica

O desenho experimental utilizado foi o delineamento em bloco ao acaso
(DBC), com trés tratamento e doze repeticbes, tendo o peso como fator de
blogueamento. Os dados foram submetidos a analise de varidncia (ANOVA) e as
médias comparadas pelo teste de Tukey ao nivel de 5% de significancia no

programa estatistico Minitab 19.

RESULTADOS
Experimento 1
Desempenho
Os parémetros de desempenho n&o apresentaram diferenga estatistica (p <
0,05) aos 50 dias de vida.

Tabela 5: Efeito da bacitracina e fitogénico no desempenho de leitdes recém
desmamados

Parametros Controle' Antimicrobiano? Fitogénico® valorp EPM*
26 Dias de vida

PV (Kg) 9,430 9,338 9,420 0,95 0,114
32 Dias de vida

PV (Kg) 11,100 10,363 10,930 0,18 0,163

GPD (Kg) 0,278 0,171 0,252 0,318 0,028
38 Dias de vida

PV (Kg) 12,150 11,513 11,99 0,325 0,168

GPD (Kg) 0,210 0,230 0,212 0,929 0,021
50 Dias de vida

PV (Kg) 18,74 18,388 19,17 0,615 0,3

GPD (Kg) 0,459 0,525 0,569 0,243 0,027

*As médias dentro da mesma linha com letras diferentes sdo estatisticamente diferentes pelo teste de
Tukey a 5%. 'Controle: sem inclusdo de aditivos zootécnicos; 2Antimicrobiano: bacitracina - 300 g/t e
3Fitogénico: Phytomizer - 400g/t. 4EPM erro padrdo da média. PV — Peso vivo; GPD — Ganho de peso
diario.
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A digestibilidade da MS, MO, PB e energia n&o apresentaram diferenca

estatistica entre os tratamentos (p < 0,05).

Tabela 6: Efeito da bacitracina e fitogénico na digestibilidade de leitdes com 44-49

Parémetros Controle’ Antimiccrjclj)?ano2 Fitogénico® EPM* Valor-p
MS (%) 86,64 85,54 86,34 0,50 0,680
CDA MO (%) 88,40 87,58 87,92 0,44 0,775
PBD (%) 85,82 84,20 85,00 0,76 0,714
ED (%) 85,78 84,72 85,66 0,51 0,685
EMA (%) 83,48 82,44 83,28 0,53 0,730

*As médias dentro da mesma linha com letras diferentes s&o estatisticamente diferentes pelo teste de Tukey a
300 g/t e ®Fitogénico:
Phytomizer - 400g/t. 4EPM erro padrdao da média. MS — Matéria Seca; CDA MO — Coeficiente de digestibilidade
aparente da matéria organica; PBD — Proteina bruta digestivel;, ED — Energia digestivel;, EMA — Energia

5%. 'Controle: sem inclusdo de aditivos zootécnicos; 2Antimicrobiano: bacitracina -

metabolizavel aparente.

Hemograma e analise bioquimica

O hemograma e a analise bioquimica ndo apresentaram diferenca

estatistica entre os tratamentos (p < 0,05).

Tabela 7: Efeito da bacitracina e fitogénico na composi¢cao sanguinea de leitdes aos

38 dias de vida.

Parametros Controle’ Antimicrobiano? Fitogénico>* EPM* valorp
Analise bioquimica
Glicose 80,60 80,75 82,00 2,21 0,968
Colesterol 92,80 73,25 83,00 4,36 0,210
Triglicerideos 52,60 41,75 51,60 3,04 0,329
Albumina 2,34 2,35 2,40 0,05 0,892
Proteina total 4,88 4,97 4,88 0,07 0,865
Ureia 14,40 16,25 14,80 0,82 0,685
Hemograma

Lym 7,46 8,72 9,12 0,45 0,534
Gran 3,39 3,42 3,92 0,32 0,858
RBC 6,96 6,84 7,15 0,10 0,234
HGB 12,24 11,87 11,96 0,19 0,194
HCT 42,04 41,17 41,44 0,55 0,301
MCV 60,46 60,17 58,10 0,78 0,527
MCH 17,62 17,33 16,80 0,24 0,404
MCHC 29,12 28,80 28,90 0,13 0,263

*As médias dentro da mesma linha com letras diferentes sdo estatisticamente diferentes pelo teste de Tukey a 5%. 'Controle:
sem inclusédo de aditivos zootécnicos; 2Antimicrobiano: bacitracina - 300 g/t e *Fitogénico: Phytomizer - 400g/t. 4EPM erro
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padréo da média. Lym — Linfécitos; Gran - ; RBC - contagem total de glébulos vermelhos; HCT — hematdcrito; MCV - volume
globular médio; MCH - hemoglobina corpuscular médio; MCHC - Concentragdo de hemoglobina corpuscular média

Sistema antioxidante
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Os animais que consumiram o fitogénico além de apresentar uma tendéncia na
reducdo do nivel de espécies reativas ao oxigénio (EROs) (p < 0,10), também
apresentaram menor nivel de peroxidagao lipidica (LPO) e da enzima superdxido

dismutase (SOD) em comparagao com os animais do tratamento controle negativo e
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Figura 3: Efeito da bacitracina e fitogénico no nivel de lipoperoxidagao (LPO)
antimicrobiano (p < 0,05). Enquanto os grupos tidis ndo proteicos (NSPH) apresentou

maior nivel nos animais do tratamento Fitogénico (p < 0,05).
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Figura 4: Efeito da bacitracina e fitogénico no nivel da enzima superoxido desmutase

(SOD)
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Figura 5: Efeito da bacitracina e fitogénico no nivel de espécies reativa ao oxigénio (EROs) €
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Figura 6: Efeito da bacitracina e fitogénico no nivel do grupo tiol proteico (PSH) e nédo
proteico (NPSH)
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Proteinograma

Os animais que consumiram o fitogénico apresentaram menores niveis de
Haptoglobina e proteina C reativa e maiores niveis de IgA em comparagdo com o0s
tratamentos controle e bacitracina (p < 0,05).

Tabela 8: Efeito da bacitracina e fitogénico no proteinograma de leitdes com 50 dias

de vida

Parametros Controle’ Antimicrobiano® Fitogénico® EPM* \alor p
IgA (g/dL) 0,57ab 0,55b 0,84a 0,025 0,038
Ceruplasmina (g/dL) 0,85 0,86 0,91 0,016 0,320
Haptoglobina (g/dL) 0,38a 0,37a 0,28b 0,014 0,001
Proteina C reativa (g/dL) 0,25a 0,25a 0,18b 0,013 0,004
Ferritina (g/dL) 0,30 0,29 0,31 0,009 0,638
Transferina (g/dL) 0,28 0,28 0,28 0,008 0,994
Globulinas (g/dL) 2,54 2,63 2,50 0,101 0,900

*As médias dentro da mesma linha com letras diferentes s&o estatisticamente diferentes pelo teste de Tukey a 5%. 'Controle: sem inclusdo
de aditivos zootécnicos; 2Antimicrobiano: bacitracina - 300 g/t e °Fitogénico: Phytomizer - 400g/t. 4EPM erro padréo da média. IgA —
Imunoglobulina A.

Microbiota

Foram sequenciadas 5 amostras por tratamentos. Duas amostras do
tratamento antimicrobiano foram retiradas por apresentarem baixa quantidade de
reads quando comparadas com as demais amostras. Mas ambas ndo apresentaram
ma qualidade no sequenciamento (Anexo ).

Neste estudo observa-se que estes indices foram maiores para o tratamento
contendo fitogénico, principalmente, quando comparado com o tratamento com
antibidtico (p<0,10). O indice de Shannon apresentou médias préximas entre os

tratamentos (p>0,05).
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Com base no grafico PCoA foi possivel verificar que as populagbes

microbianas dos animais dos trés tratamentos apresentaram dispersdo homogénea.

O indice de dissimilaridade de Bray-Curtis indicou que ha semelhanga na

composi¢cao microbiana interindividuais.
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Figura 8: Analise das coordenadas principais (PCoA) da diversidade beta

Todas as sequéncias foram classificadas em onze filos, embora quatro filos
foram mais comuns (> 1%): Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobactéria e
Proteobacteria. Em média, o tratamento contendo fitogénico apresentou uma relagao
firmicutes:bacteroidetes muito préximo entre as amostras, exceto para 1 animal que

apresentou uma maior abundancia relativa para o filo Proteobactéria.
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Figura 9: Abundancia relativa dos filos da microbiota intestinal de leitdes recém desmamados

Foram sequenciadas 57 familias, das quais 10 apresentaram maior
abundancia relativa >3% (Prevotellaceae, Lachnospiraceae, Oscillospiraceae,
Muribaculaceae, Ruminococcaceae e Clostridiaceae, RF39, Rikenellaceae,
Streptococcaceae, [Eubacterium] coprostanoligenes group, Anaerovoracaceae,

Butyricicoccaceae).
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Figura 10: Abundancia relativa das familias da microbiota intestinal de leitdes recém
desmamados

Experimento 2
Desempenho

Os parametros de desempenho néo apresentaram diferenga estatistica (p <
0,05) aos 61 dias de idade.

Tabela 9: Desempenho zootécnicos dos leitdes do segundo experimento

Parametros Controle’ Antimicrobiano? Fitogénico® valorp EPM*
26 Dias de vida

PV (Kg) 7,598 7,519 7,519 0,967 0,136
33 Dias de vida

PV (Kg) 8,208 8,17 7,999 0,876 0,169

GPD (Kg) 0,092 0,093 0,072 0,569 0,009

CRD (Kg) 0,263 0,264 0,248 0,599 0,007

CA 4,746 4,33 5,02 0,89 0,595
47 Dias de vida

PV (Kg) 10,602 9,985 10,263 0,663 0,266

GPD (Kg) 0,21 0,176 0,196 0,532 0,012

CRD (Kg) 0,355 0,339 0,349 0,854 0,011

CA 1,743 2,044 2,048 0,336 0,092

61 Dias de vida
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PV (Kg) 22,95 22,427 22,714 0,927 0,524
GPD (Kg) 0,439 0,426 0,434 0,927 0,013
CRD (Kg) 0,798 0,781 0,829 0,535 0,018
CA 1,845 1,855 1,919 0443 0,025

*As médias dentro da mesma linha com letras diferentes sédo estatisticamente diferentes pelo teste de
Tukey a 5%. 'Controle: sem inclusdo de aditivos zootécnicos; 2Antimicrobiano: bacitracina - 300 g/t e
3Fitogénico: Phytomizer - 400g/t.

DISCUSSAO

A digestibilidade e o desempenho zootécnico ndo apresentaram diferenga
estatistica significativa entre os tratamentos, resultado semelhante foi encontrado
por Lee et al (2003) em frangos e por Costa et al (2011), respectivamente, ao
avaliarem o efeito de fitogénicos. A auséncia destes efeitos pode estar relacionada a
composicao da dieta basal e/ou as condigdes ambientais a que os animais foram
submetidos pois uma dieta mais digestivel limita o crescimento de microrganismos
patdogenos no trato gastrointestinal pela reducdo de substrato disponivel ao
crescimento microbiano, diminuindo assim o efeito dos antibiéticos em melhorar o
desempenho animal. O mesmo pode acontecer se os animais foram alojados em
instalagdes experimentais com baixo nivel de contaminagdo podendo dificultar a
detecgdo de diferenga entre tratamentos (Oetting et al. 2006).

A peroxidacado lipidica (LPO) no organismo ocorre nos acidos graxos
poliinsaturados presentes nas membranas, gerando como produto as espécies
reativas ao oxigénio (EROs), o que pode levar estresse oxidativo caso haja um
desequilibrio no sistema antioxidante. Neste presente estudo, houve uma redugao
na peroxidacdo lipidica (LPO)e na concentracdo de SOD nos animais que
receberam a ragdo com o aditivo fitogénico. A presenga de polifendis, em especial
os flavondides, podem favorecer a diminuigdo da propagac¢do dos EROs, devido a
sua capacidade de interagir com a membrana celular e/ou capacidade doadora de
elétrons a EROs, favorecendo o equilibrio do sistema antioxidante e evitando o
estresse oxidativo, consequentemente reduzindo a concentragdo da SOD visto que
0 mesmo aumenta com o estresse oxidativo (Barreiros et al. 2006).

A glutationa (GSH) é o principal tiol ndo proteico (NPSH) envolvido na defesa
celular antioxidante e seu papel protetor se deve a direta destoxificacdo de EROs,
participando como cofator para a enzimas antioxidantes glutationa peroxidase (GSH-

Px) (Arteel e Sies, 2001; Pastore et al. 2003) e encontram-se em elevados niveis
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intracelular na sua forma reduzida (GHS) (Junior et al. 2001; Huber et al. 2008).
Varias pesquisas tém demonstrado uma melhora na capacidade antioxidante
através de maiores niveis de GSH-Px ao avaliar fitogénicos como o efeito de
procidinas de sementes de uva, O6leo essencial de canela e timol, curcumina e
piperina (Fang et al. 2020; Tian e Piao, 2019; Shi et al. 2020). Neste presente
estudo a concentracdo do NPSH foi maior para os animais que consumiram o aditivo
fitogénico, possivelmente a GSH e GHS-Px também encontram-se em maiores
niveis nestes animais e consequentemente, também, ha melhora na capacidade
antioxidante dos animais do grupo fitogénico. Pois com a redu¢cdo da GSH pode
haver um aumento da concentragédo do EROs hidroxila (OH), que € um radical livre
altamente reativo e responsavel pela iniciagdo do processo de LPO (Barbosa et al.
2010; Barreiros et al. 2006).

A IgA atua na protegao do epitélio da mucosa contra patdégenos invasores
(Goncalves et al. 2015). Enquanto a haptoglobilina e a proteina ¢ reativa sao
proteinas da fase aguda, que aumentam sua concentragdo em processos
inflamatorios e/ou infecciosos (Salamano et al. 2008). Neste presente estudo a
concentragao de IgA aumentou, resultado semelhante foi encontrado por Zeng et al.
(2014) e Li et al. (2012) com a utilizagdo de 6leo essencial contendo cinamoldeido e
timol. Por outro lado, as concentragdes de haptoglobulinas e proteina c reativa
diminuiram significativamente no grupo de animais que consumiram aditivo

fitogénico, indicando uma possivel melhora no sistema imune deste grupo.

O indice Chao-1 e o indice de Shannon estimam a riqueza e a equidade na
abundancia de espécies em cada amostra. O indice de Simpson € mais sensivel a
uniformidade de espécies, quando comparado com o indice Shannon (Johnson e
Burnet, 2006). Neste estudo, observou-se que o indice Chao-1 e Shannon foram
maiores para os animais que receberam a ragao com fitogénico, principalmente
quando comparado com o tratamento com antibiético. Resultado semelhante foi
encontrado por Cui et al. (2019). Possivelmente este efeito ocorre pelo fato dos
antibidticos apresentarem um amplo espectro de acao e, por isso, quando utilizados
como promotores de crescimento podem reduzir uma ampla gama de
microrganismos do trato gastrointestinal dos animais (Zeineldin et al. 2019) afetando
a diversidade e abundancia da microbiota intestinal.
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Os dados encontrados no presente estudo corroboram a literatura encontrada
para a microbiota intestinal de leitdes, que descreve os filos Firmicutes, Bacteroidete
e Proteobacteria como os mais abundantes, respectivamente (Chen et al. 2017; Li et
al. 2018). O filo Bacteroidete possui espécies capazes de degradar carboidratos e as
Firmicutes possuem espécies especializados na degradagcdo de substratos
complexos como paredes celulares vegetais, particulas de amido e mucina, estas
habilidades favorecem o aumento de &acidos graxos e consequentemente uma
melhora no sistema imune dos animais (Vieira et al. 2021). Em uma situagao de
disbiose, como as causadas pelo desmame, pode resultar em diminuicdo do filo
Firmicutes e aumento de Bacteroidetes, estas mudancas fornecem um ambiente
favoravel para a proliferagdo de alguns géneros patogénicos deste filo e,
consequentemente, reducao da eficiéncia alimentar dos animais (Betancourt et al.
2019). Portanto, uma relacdo estavel entre Firmicutes e Bacteroidetes pode resultar
em melhor aproveitamento da dieta pelos animais (Vieira et al. 2021). A maturidade
da microbiota de leitdes esta relacionada com uma menor abundancia do filo
Proteobactérias, que incluem uma variedade de patégenos como Escherichia,
Salmonella, Vibrio, Helicobacter (Chen et al. 2017).

Cabe salientar, como descrito anteriormente, a Proteobacteria foi o filo com
menor abundancia nos animais, exceto para um animal do tratamento fitogénico,
que neste estudo foi representado pela familia Moraxellaceae que € composta por
bactérias inofensivas para o trato gastrointestinal dos animais, embora estejam
relacionadas com infec¢des respiratdrias (Santos et al. 1999; Yang, 2014). Como
pode ser observado no anexo Il, ndo houve reducdo do desempenho produtivo deste

animal, quando comparado com os demais.

As familias Prevotellaceae, Lachnospiraceae, Oscillospiraceae e
Ruminococcaceae, que apresentaram maior abundancia indiferentemente do
tratamento avaliado, sdo familia reconhecidas por fermentar carboidratos e
estruturais e estdo relacionadas ao aumento da produgdo de acidos graxos de
cadeia curta, que por sua vez favorecem o sistema imune atuando no
desenvolvimento e manutengcdo da mucosa intestinal (Amat et al. 2020; Vacca et al.
2020; Beautmon et al. 2021). Os acidos graxos, como acetato, propionato e butirato
sdo produzidos através da degradagdo anaerobica de oligossacarideos do muco e

de fibra dietética. Estes metabdlitos atuam como moléculas de sinalizacdo ativando
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receptores da proteina G, além de serem capazes de conduzir a expansao de
células Treg produtoras de IL-10 (Pizollante, 2021).

Neste presente estudo a familia Muribaculaceae apresentou maior
abundancia relativa para os animais que receberam o tratamento fitogénico
(11,90%) quando comparado a bacitracina (4,66%) e ao controle (6,37%) enquanto
a familia Clostridiaceae apresentou menor abundancia relativa para os animais que
receberam o tratamento fitogénico (1,94%) quando comparado a bacitracina (3,01%)
e ao controle (3,04%).A familia Muribaculaceae além de participar da degradacao de
carboidratos (Lagkouvardos et al, 2019; Pereira et al, 2020) e possivelmente estar
relacionada com maiores concentragbes de acidos graxos de cadeia curta na
microbiota intestinal saudavel desses animais (Smith et al. 2018). Também pode
estar correlacionada com a reducao do Clostridiodes difficile, uma espécie da familia
Clostridiaceae com potencial patogénico (Zhang et al. 2022). Dentro da familia
Clostridiaceae, ha cerca de 35 espécies do género Clostridium produtoras de toxinas
prejudiciais a saude animal dentre eles o C. difficile e o C. perfingens sao
considerados os patdgenos entéricos mais relevantes para os leitdes (Uzal et al.
2023).

CONCLUSAO
Os tratamentos ndo influenciaram no desempenho ou digestibilidade. O
blend de fitogénicos demonstrou importante papel no sistema antioxidante e na

microbiota intestinal de leitdes.



percenta percenta
sample- paired . geof  yenois Mon-  geof
Group . . filtered input chime input

id input ed .

passed ric non-

filter chimeric
Control 8961 33944 27438 80,83 26818 20621 60,75
Control 8964 143661 117909 82,07 116142 57998 40,37
Control 8967 57979 44957 77,54 44178 25803 445
Control 8969 114356 89491 78,26 88287 48734 42,62
Control 8971 91659 74243 81 73381 38511 42,02
Phytogenic 8960 117008 94871 81,08 93111 51531 44,04
Phytogenic 8963 185660 146628 78,98 144488 81385 43,84
Phytogenic 8966 128454 104600 81,43 103113 54682 42,57
Phytogenic 8972 102464 84382 82,35 82937 45183 44 1
Phytogenic 8973 161167 125386 77,8 124524 53347 33,1
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Bacitracin 8965 144334 116012 80,38 114771 56251 38,97

Bacitracin  8962* 4252 3153 7415 2822 2093 4922  pex
Bacitracin  8968* 12467 9808 78,67 9313 7982 64,03
Bacitracin 8970 57835 46785 80,80 46125 24356 42,11
Bacitracin 8974 28937 23738 82,03 23152 18538 64,06 Dad
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ANEXOS

Anexo lI: Dados de desempenho individual dos leitdes

Tratamen Gaio BW_E Racao Sobra_r GPD_ GPD_Ba CR_6
ID ntrad BW_6D ~ -
to la a _forn acgao 6D ia_6D D

Controle 212 10 8,95 11,75 10 0,58 0,467 0,334 0,377
Controle 217 2 9,15 10,4 10 0,58 0,208 0,334 0,377
Controle 157 5 9,6 11,4 10 0,68 0,317 0,334 0,377
Controle 140 8 9,65 11,45 10 0,58 0,3 0,334 0,377
Controle 143 12 9,9 10,5 10 0,58 0,1 0,334 0,377

paciracn 141 9 865 103 10 1,035 0275 03 0,359
paciracn 136 3 94 101 10 1,035 0117 03 0,359
paciracn 23 6 95 108 10 1035 0217 03 0,359
aBaCi"aCi” 130 11 9,75 13715 10 1,035 0567 03 0,359
aBaCi"aCi” 134 15 98 1025 10 1,035 0075 03 0,359
rPhytOMize 145 1 86 102 10 244 0267 0,302 0,302
PvoMZe 207 4 94 103 10 244 015 0302 0302
PoMiZe 921 7 945 114 10 244 0325 0302 0302
PhvoMize 209 13 965 1105 10 244 0233 0302 0,302
PvoMize 4g7 14 10 117 10 244 0283 0302 0,302
Trattaomen . Glaaio B\1ND_1 |§:f:_o1_ _Sr‘a";;":‘) GPDD_11 c$61 cat1p BW

1

Controle 212 10 13,35 2,412 0,869 0,32 0,309 0,964 17,05
Controle 217 2 11,5 235 0,511 0,22 0,368 1,672 14,9
Controle 157 5 12,1 2,3 0,706 0,14 0,319 2,279 16,15
Controle 140 8 12,15 2,434 0,575 0,14 0,372 2,656 15,8
Controle 143 12 11,65 2,4 0,829 0,23 0,314 1,366 13,75

Bacitracin
a 141 9 11,05 2,454 0,736 0,15 0,344 2291 14,75
Bacitracin
a 136 3 11,75 2,367 0,599 0,33 0.354 1072 1515
Bacitracin
a 230 6 11,65 24 0,557 0,17 0.369 2168 15

Bacitracin 130 11 13,65 225 0,729 0,1 0,304 3,042 16,75
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a 134 15 11,6 2,3 0,68 0,27 0,324 1.2 13,95
PhytoMize

" 145 1 11,65 25 0,715 0,29 0,357 1,231 14.8
PhytoMize

. 207 4 11,1 2,55 0,805 0,16 0349 2.181 14.15
PhytoMize

. 221 v 11,9 2438 0,681 0,1 0.351 3.514 15.6
PhytoMize

, 209 13 12,65 2,388 0,905 0,32 0.297 0,927 15.5
PhytoMize

" 187 14 12,65 2,25 0,692 0,19 0,312 1,64 15.9
Tratamen Gaio GPD_ CR 17 CA 17 BW_24 GPD_ CA 2

to ID la 17D D D D 24D CR_24D 4D

Controle 212 10 0,74 0,475 0,642 20 0,421 0,6 1,424
Controle 217 2 0,68 0,425 0,625 18,75 0,55 0,542 0,986
Controle 157 5 0,81 0,441 0,544 18,65 0,357 0,518 1,45
Controle 140 8 0,73 0,437 0,599 19,2 0,486 0,566 1,165
Controle 143 12 0,42 0,409 0,975 171 0,479 0,408 0,853
Bacitracin 141

a 9 0,74 0,412 0,557 18,75 0,571 0,538 0,942
Bacitracin 136

a 3 0,68 0,423 0,622 18,85 0,529 0,55 1,041
Bacitracin 230

a 6 0,67 0,406 0,605 19,55 0,65 0,544 0,837
Bacitracin 130

a 11 0,62 0,479 0,772 20,25 0,5 0,533 1,066
Bacitracin 134

a 15 0,47 0,402 0,856 16,4 0,35 0,516 1,474
PhytoMize 145

r 1 0,63 0,428 0,679 19,3 0,643 0,54 0,84
PhytoMize 207

r 4 0,61 0,407 0,667 17,65 0,5 0,522 1,044
PhytoMize 291

r 7 0,74 0,426 0,575 19,8 0,6 0,562 0,937
PhytoMize 209

r 13 0,57 0,452 0,793 18,6 0,443 0,502 1,134
PhytoMize 187

r 14 0,65 0,456 0,702 20,5 0,657 0,57 0,867
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3. CONSIDERAGOES FINAIS

A pesquisa demonstrou resultado bastante interessante, considerando que a
problematica da utilizacdo de antibidtico como promotores de crescimento é um
assunto mundialmente discutido. O aditivo comercial Phyto Mizer Lac apresentou um
resultado importante, principalmente no sistema antioxidante de leitdes recém
desmamados, quando comparado com o antibiético bacitracina. Acredita-se ainda,
que o fitogénico estudado pode apresentar resultado ainda mais promissores
quando os animais estiverem submetidos a maiores desafios, como uma dieta
menos digestivel, e assim possibilitando a detecgdo de diferengas estatisticas no

desempenho zootécnicos dos leitdes.
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