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RESUMO
RIQUELME SALAZAR, P. C. Efeito dos acidos latico e butirico, isolados e associados,
sobre o desempenho, imunidade humoral e morfometria intestinal em frangos de corte.
[Effect of latic and butyric acids, isolated and associated, on performance, humoral immunity
and intestinal morfometric in broilers]. 2006. 72 f. Dissertacdo (Mestrado em Medicina

Veterinaria) - Faculdade de Medicina Veterindria e Zootecnia, Universidade de Sdo Paulo,
Pirassununga, 2006.

Durante os ultimos anos a avicultura nacional tem sofrido constantes desafios, tendo como
objetivo ampliar o mercado consumidor do frango de corte ao redor do mundo. Entretanto,
cada mercado apresenta exigéncias diferentes, como no caso do mercado europeu que
estabelece a exclusdo dos antibiticos como promotores de crescimento na alimentacao dos
frangos de corte. Visando esta problematica, realizou-se este estudo, com o objetivo de
analisar os resultados da utilizacdo dos dcidos latico e butirico, isolados e associados, como
aditivos em dietas de frangos de corte, em relagdo ao promotor de crescimento usualmente
utilizado nas dietas dos mesmos. Foram avaliados: o desempenho, a imunidade humoral e a
morfometria intestinal das aves. Utilizaram-se 1400 pintainhos machos da linhagem comercial
Ross, divididos em cinco tratamentos (controle - sem aditivo -; acido butirico; acido latico;
acido butirico + 4cido latico e avilamicina - antibidtico, promotor de crescimento
tradicionalmente utilizado na produgdao de frangos de corte). Os resultados de desempenho
indicaram que a interagcdo dos 4cidos foi significativa na fase inicial, entretanto ndo ocorreu
um efeito aditivo dos acidos, sendo o uso do acido butirico isoladamente mais recomendavel
durante essa fase. J4 na fase de crescimento, a interacdo foi significativa com um efeito
aditivo, recomendando seu uso nas ragdes de crescimento. De acordo com os titulos médios
de anticorpos obtidos no estudo, a interacdo foi significativa aos 35 dias de idade e mostrou
um efeito sinérgico, sendo a combinacdo dos dcidos em questdo um potente modulador da

imunidade humoral. Os resultados obtidos nas analises de morfometria intestinal ndo foram



conclusivos. Em termos gerais, requerem-se mais estudos quanto ao uso dos dcidos organicos

como promotores de crescimento.

Palavras-chave: Acidos orgénicos. Desempenho. Modulacdo da imunidade. Morfologia

intestinal. Promotor de crescimento.



ABSTRACT
RIQUELME SALAZAR, P.C. Effect of latic and butiric acids, isolated and associated, on
performance, humoral immunity and intestinal morfometric in broilers [Efeito dos
acidos latico e butirico, isolados e associados, sobre o desempenho, imunidade humoral e
morfometria intestinal em frangos de corte]. 2006. 72 f. Dissertacdo (Mestrado em Medicina

Veterinaria) - Faculdade de Medicina Veterinaria e Zooecnia, Universidade de Sdo Paulo,
Pirassununga, 2006.

During the last years, the national poultry keeping has suffered constant challenges, having as
objective to diversify the consuming market of the broiler to around of the world. However,
each market presents different requirements, as in the case of the European market that
establishes the exclusion of antibiotics as promotional of growth in the feeding of the broilers.
Aiming at this problematic one, this study was become fullfilled, with the objective to analyze
the results of the association of the butyric and lactic acids as additives in the ration of
broilers, in comparison to the results gotten for the usually used promoters of growth in the
diets of broilers. They had been evaluated: the animal performance, humoral immunology and
intestinal morfometric of the birds. 1400 male chickens of the commercial ancestry Ross had
been used, dividing them in five groups with different treatments to that if it relates to the
additive use. Being a group it has controlled absent of additive, a group with butyric acid, a
group with lactic acid, the fourth group with the association of butyric and lactic acids, and
the fifth group with avilamicina (antibiotic) as promotional of traditionally used growth in the
production of broilers. The performance results had indicated that the interaction of acid ones
was significant in the initial phase, mean while did not occur an additive effect of acid ones,
being the use of the butyric acid separately more recommendable during this phase. Already
in the growth phase, the interaction was significant with an additive effect, recommending its
use in the rations of growth. In accordance with the average headings of antibodies gotten in

the study, the interaction was significant in the third sampling and showed a synergic effect of



acid ones, being the combination of acids in question a powerful modulator of the humoral
immunity. Meanwhile, the results gotten in the analyses of intestinal morfometric had not
been conclusive. In general terms, one requires more organic acid studies that confirm the use

of as the promotional ones of growth.

Key Words: Immunity modulation. Intestinal Morfology. Organic acid. Performance.

Promoters of growth.
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1 INTRODUCAO

Durante os ultimos anos, a avicultura brasileira tem sofrido mudangas importantes,
apresentando altos indices de crescimento e situando-se na atualidade como o maior
exportador, e o terceiro maior produtor de carne de frango do mundo. Mas isso se deve gragas
ao esforco em conjunto de diferentes entidades (tanto publicas como privadas) que
simultaneamente colaboraram para que se produzissem as condicdes necessdrias para o
fortalecimento deste setor. Genética de ponta, aplicacdo de novas tecnologias em relacdo as
instalacdes, manejo eficiente e alimentacdo adequada sdo necessdrios para obter uma
producio eficiente.

E importante considerar que o sucesso da inddstria avicola, a0 mesmo tempo em que
traz aumento da oferta, faz com que se reduzam os precos internacionais da carne, e
conseqiientemente, hd a necessidade de elevar a produtividade e diminuir os custos de
producdo. Para redug@o nos custos e aumento da eficicia econdmica é imprescindivel o uso de
tecnologias modernas, e de insumos que melhorem a produtividade. Os antibidticos e
quimioterdpicos foram por muito tempo utilizados com finalidades profilaticas e
melhoradores de desempenho animal. Porém, devido as tendéncias atuais de consumo,
voltadas a produgdo de alimentos seguros, o uso de antibiticos como promotores de
crescimento serd completamente banido da Comunidade Européia em janeiro de 2006
(BELLAVER e SCHEUERMANN, 2004).

Diante deste quadro, a pesquisa se encarregou de gerar novos aditivos que possam
suprir os antibidticos, como probidticos, prébioticos, dcidos organicos entre outros.

O uso de 4cidos organicos na alimentagdo de aves € freqiientemente discutido por

nutricionistas e patologistas. Resultados contraditorios tém sido encontrados. No entanto,



18

mundialmente, o emprego destes aditivos tem crescido e os técnicos devem estar preparados
para avaliar os beneficios inerentes do uso destas substancias (PENZ; SILVA e
RODRIGUEZ, 1993).

Com isso, os objetivos do presente estudo foram determinar e analisar o efeito dos
acidos latico e butirico, isolados e associados, como aditivos nas dietas de frangos de corte,
sobre a resposta imunoldgica, a morfologia intestinal e o desempenho, comparando-os aos
resultados obtidos com o uso dos antibiéticos promotores de crescimento.

No presente estudo formulou-se a hipétese de que os resultados obtidos com o uso de
acido butirico associado ao 4cido latico na racdo de frangos de corte seriam superiores ao
grupo controle (ausente de aditivos promotores de crescimento) e similar ao grupo com

promotor de crescimento.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Neste capitulo, serdo revistas as principais caracteristicas do sistema digestorio,

imunolégico e os novos focos da nutricao das aves domésticas.

2.1 SISTEMA DIGESTORIO E SEU DESENVOLVIMENTO

A sobrevivéncia e bom desempenho ontogenético das aves dependem da obtengdo
adequada de energia e compostos quimicos (dgua, sais minerais, lipidios, carboidratos,
vitaminas e aminodcidos). Entretanto, para que isso ocorra, o sistema digestério deve
apresentar caracteristicas estruturais que possibilitem a ingestdo e a passagem do alimento
pelo trato, as alteragdes fisicas e quimicas do alimento e a absorcdo dos produtos da digestdo.
Além disso, a barreira contra agentes patogénicos presentes no limen intestinal € importante
para a prevencdo de enfermidades entéricas (BOLELI; MAIORKA e MACARI, 2002).

O sistema digestdrio corresponde a um tubo por onde o alimento ingerido transita,
sendo digerido e absorvido para ser incorporado ao organismo animal (ITO et al., 2004).

Da regidao anterior para a posterior, as estruturas tubulares que compde o sistema
digestorio das aves sdo: cavidade oral, esdfago, papo, proventriculo, moela e intestinos. A eles
também estdo conectadas duas glandulas anexas, o figado e o pancreas (BOLELI; MAIORKA
e MACARYI, 2002).

O intestino das aves € representado por duas regides distintas: o intestino delgado, que

em uma ave adulta tem em média 1,5 metros e € composto por trés regides (duodeno, jejuno e
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ileo) que apresentam diferencas funcionais e morfolégicas e o intestino grosso que €
relativamente pequeno nas aves e compreende o colén, ceco e o reto (ITO et al., 2004).

Quanto a histologia do intestino delgado das aves, é constituida por quatro tdnicas:
mucosa, submucosa, muscular e serosa (TURK, 1982). Entretanto, a mucosa intestinal niao
apresenta as pregas macroscopicas observadas em mamiferos, mas possui muitas dobras
microscopicas denominadas vilosidades ou vilos, que proporcionam um aumento na
superficie interna do 6rgdo, ou seja, na drea de digestdo e absorcdo intestinal (MAIORKA;
BOLELI; MARCARI, 2002). A altura, a forma dos vilos e a profundidade das criptas nao € a
mesma ao longo do intestino, decrescendo desde o duodeno ao ileo.

A massa intestinal incrementa seu peso mais rapidamente que a total do corpo. Este
processo de rapido crescimento tem o seu pico entre 6 a 10 dias nos pintinhos (SELL et al.,
1991). Imediatamente depois da eclosdo, os enterdcitos incrementam rapidamente seu
comprimento e desenvolvem uma pronunciada estrutura, definida como borda em escova
(GEYRA et al., 2001).

A maturacdo intestinal ¢ fundamental para o bom desenvolvimento animal no periodo
pos-eclosdo, pois dela depende a digestdao e absor¢ao adequada dos nutrientes provenientes da
dieta exdégena (MORAN, 1985). O acesso aos nutrientes ao redor de 24 horas depois da
ingestdo exogena do alimento imediatamente apos a eclosdo resulta no desenvolvimento mais
rapido do sistema gastrintestinal do pintinho (SKLAN, 2001).

O desenvolvimento da mucosa intestinal consiste no aumento da altura e densidade
dos vilos, o que corresponde a um aumento em nimero de suas células epiteliais (enterdcitos,
células caliciformes e enteroenddcrinas). Esse processo decorre primariamente de dois
eventos citoldgicos associados: renovagdo celular (proliferacdo e diferenciacdo), resultante
das divisdes mitéticas sofridas por células totipotentes localizadas na cripta e ao longo dos

vilos, e perdas de células, que ocorre normalmente no dpice dos vilos (UNI et al., 1998).
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O equilibrio entre esses dois processos determinam um turnover (sintese de migragao
—extrusao) constante, ou seja, a manuteng¢ao do tamanho dos vilos e , portanto, a manutencao
da capacidade digestiva e de absorcao intestinal. Quando o intestino responde a algum agente
com um desequilibrio no furnover a favor de um desses processos, ocorre uma modifica¢ido na
altura dos vilos. Se o estimulo levar a um aumento na taxa de extrusio, havendo manutencao
ou diminui¢do da taxa de proliferacdo, o intestino deverd responder com uma reducio na
altura dos vilos e consequentemente, com uma diminuicdo na sua capacidade de digestdo e
absor¢do. Assim, a reduc¢do na altura dos vilos ocorre devido a uma menor taxa de
prolifera¢do e/ou aumento na taxa de extrusdo (PLUSKE et al., 1997).

No periodo de 20 a 30 dias, o intestino estd completamente formado anatdmica e
funcionalmente. Seu peso aumenta em 27 vezes desde sua formag¢do embriondria até sua total
maturagdo (ITO et al., 2004).

O desenvolvimento dos diferentes segmentos do intestino ocorre de maneira distinta
(SKLAN, 2001). De acordo com o estudo realizado por Bayer et al. (1975), verificou-se que o
desenvolvimento da superficie do intestino delgado se inicia no duodeno, em seguida no
jejuno e posteriormente no ileo.

O comprimento e o didmetro do intestino variam de acordo com diversos fatores, tais
como, o tipo de dieta, a presenca de aditivo alimentar ou promotor de crescimento adicionado
a racdo, presenca de flora bacteriana, incidéncia de doencas entéricas e intensidade de
desenvolvimento corporal na fase inicial até 14 dias de idade (ITO et al., 2004). Van Leeuwen
et al. (2004) demonstraram que a orientacdo das vilosidades € diferente nos diversos
segmentos intestinais e que isto € influenciado pela idade, aditivos na dieta e microflora do
intestino, afetando o rendimento do frango de corte.

No duodeno e jejuno, ocorre a absor¢do de vitaminas, aminodcidos, minerais e drogas

que foram solubilizadas na moela sob a acdo de 4cido cloridrico. Também ocorre a absorc¢ao
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de nutrientes que ja sofreram a ac@o de enzimas pancredticas e duodenais, como carboidratos
e proteinas. J4 no ceco ocorrem a absor¢cdo de aminodcidos, gases, dgua, eletrdlitos,
nitrogé€nio, 4cidos graxos de cadeia curta e produtos gerados pela digestao e fermentacao
microbiana, além do equilibrio hidrico e idnico (ITO et al., 2004).

As taxas de absorcdo intestinal estdo diretamente relacionadas com as taxas de
proliferacdo e diferenciacdo celular, pois quanto maiores os vilos e sua densidade, maiores
serdo as areas de absor¢do. Assim, lesdes no epitélio intestinal podem diminuir a absorcao de
nutrientes, entretanto sua reposicao pode resultar em melhor utilizacdo de nutrientes (TURK,
1982).

A absorcao dos nutrientes € maior a medida que passam os dias desde a eclosdo,
devido a maior producdo de enzimas, tendo um menor tempo de transito do alimento pelo
intestino e aumentando a quantidade de alimento consumida por dia (NOY e SKLAN, 1995).

O frango de corte hospeda no seu trato digestivo uma quantidade significativa de
bactérias cuja distribuicdo € variada e diferente de acordo com a regido. Aparentemente 0s
principais fatores que limitam ou modificam a presenca de determinadas bactérias na luz do
intestino sdo: disponibilidade de oxigénio, mudancas do pH luminal, concentracdo de sais
biliares e a presencga de bacteriocinas e dcidos graxos volateis (ITO et al., 2004).

O rapido e adequado ganho de peso por parte das aves estd diretamente relacionado
com a nutricdo das mesmas, e € imprescindivel que se estabelecam critérios de manejo que
mantenham a integridade morfofuncional dos diferentes tipos celulares que compdem e
caracterizam os orgdos do sistema digestorio e o controle das enfermidades entéricas que
diminuem a eficiéncia funcional do sistema em questdo (BOLELI; MAIORKA e MARCAR]I,

2002).
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2.2 SISTEMA IMUNOLOGICO

A producdo eficiente das aves depende do funcionamento adequado do sistema
imunolégico, que possibilita a defesa do organismo dos patégenos. Por essa razao, o principal
objetivo dos geneticistas que selecionam aves de produgdo € aumentar a resisténcia natural as
infeccoes (LAMONT, 1994). O sistema imune protege o organismo animal contra agentes
estranhos, tais como bactérias e virus (TURNER, 1981). Em alguns casos, a resposta imune
ndo pode apresentar um papel protetor na fisiologia animal, quando inadequada € capaz de
causar doenca, podendo representar risco a saide do individuo, como no caso das doencgas
imunomediadas (MORGULIS, 2002).

O sistema imunoldgico das aves funciona de maneira semelhante ao dos mamiferos,
mas existem algumas diferencas importantes, como a estrutura e a diferenciagdo dos 6rgaos
linféides (JEURISSEN et al., 1994).

O frango (é originado do cruzamento de linhagens de Gallus gallus, portanto,) ndo
apresenta linfonodos. Da mesma forma, as aves apresentam um O6rgdo uUnico, denominado
Bolsa de Fabricius, que possibilitou a identificacdo dos linfécitos B (GLICK, 1995). O timo
apresenta-se na forma de dois corddes de sete lobos cada, dispostos paralelamente ao longo
das jugulares. Nessa espécie, € encontrada uma concentracdo de tecido linféide na regido
Oculo nasal denominada glandula de Harder. Também estdo presentes os tecidos linféides
intestinais e associadas aos bronquios. A medula 6ssea e a Bolsa de Fabricius (local do
desenvolvimento e diferenciacdo dos linfécitos B) sdo responsaveis pela produgcdo de
anticorpos e o timo € o local onde os linfécitos T desenvolvem-se e se diferenciam. Estas
estruturas sdo responsaveis pelas reagdoes de hipersensibilidade e citotoxicidade mediada por

células e sdo considerados 6rgdos linféides primdrios. Ja o baco € classificado como 6rgao
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linféide secundario ou periférico. As estruturas linféides encontradas no trato gastrintestinal
representam parte importante do sistema imunoldgico, principalmente devido ao fato de
existirem inimeros patégenos que podem estar multiplicando-se na luz do tubo digestivo
(MORGULIS, 2002).

A resposta imunolégica € dependente de trés tipos de células: macréfagos, linfocitos B
e linfécitos T. Em termos de desenvolvimento, estas células se originam da mesma célula
peduncular dentro do mesénquima embriondrio e saco vitelino no embrido e sdo supridas pela
medula &ssea nas aves mais velhas. Estas células pedunculares se diferenciam em
macréfagos, e outros leucdcitos, ou entram nos o6rgdos linféides primdrios para maior
desenvolvimento. Durante a primeira semana do desenvolvimento embriondrio, os linfocitos
se multiplicam e se diferenciam dentro do timo e da bolsa de Fabricius e tornam-se seletivos
para gerar respostas aos diversos antigenos que vao enfrentar durante a vida da ave. A partir
da terceira semana de desenvolvimento embriondrio, os linfécitos B e T migram da bolsa de
Fabricius e do timo, respectivamente, para o sistema linf6éide periférico, que inclui o baco, a
medula 6ssea e agregados linféides nos sistemas respiratdrios e digestivos (QURESHI, 1998).

O sistema imunoldgico das aves apresenta dois tipos de resposta: a humoral e a
celular. A imunidade humoral € caracterizada por uma funcdo adaptativa do sistema
imunolégico através do qual os anticorpos sdo produzidos em resposta a um antigeno. A
imunidade celular envolve mecanismos através dos quais células infectadas com agentes
estranhos, tais como virus, sdo destruidos, o que é feito diretamente por um efetor (célula T
ativada) em contato com a cé€lula ativada. A imunidade humoral € o principal mecanismo de
defesa contra bactérias, enquanto que a imunidade mediada por células € a protecdo contra
virus. As células B podem ser induzidas a divisdo e a especializacdo, e sdo capazes de
reconhecer os anticorpos sanguineos, com uma vida média de 3 a 5 dias. Algumas células tém

um sistema de memoria, e que € ativado quando ocorre a segunda exposicdo ao antigeno,



25

reconhecendo-o novamente, esta acdo € importante no desenvolvimento da resposta imune
através da vacinacdo. As células T desde o timo, por outro lado, respondem aos antigenos
com uma producgdo da célula efetora e também das células de memoéria (AMOS, 1981).

Os linfécitos sdo produzidos e programados pela bursa (células B) e o timo (células
T). A bursa alcanga seu tamanho e atividade méxima, duas semanas apds a eclosdo e hd um
pequeno desenvolvimento novamente depois da 8" a 12 semana de vida (TURNER, 1981).

A imunidade humoral e a imunidade mediada por células tém fun¢des Unicas, mas
funcionam de forma conjunta para debelar o agente invasor. A imunidade humoral ¢é
estimulada pelas Ig produzidas pelos linfécitos B. A célula B usa o antigeno apresentado pelo
macréfago para construir uma Ig especifica, mas ela requer assisténcia de uma célula T
auxiliar ativada para produzir uma Ig especifica. Entdo a célula B ativada prolifera em
plasmdcitos (produtores de Ig) ou em células de memdria, que podem ser rapidamente
recrutadas para produzir Ig se houver novo contato com o agente infeccioso. A Ig liga-se ao
seu patégeno alvo especifico e a inativa, ou o marca para ser destruido por outro mecanismo
do sistema imunoldgico. As imunoglobulinas sdo classificadas segundo sua estrutura
molecular como IgM, IgE, IgD, IgA e IgG, e cada uma desempenha um papel diferente
durante a resposta imunoldgica. Avaliar o estado imunoldgico € importante para compreender
a etiologia de uma doenca e determinar possiveis solucdes ou medidas preventivas. A
avaliacdo humoral estima a capacidade da ave em estabelecer uma resposta imunoldgica
através de niveis de Ig no plasma ou no soro (QURESHI, 1998).

Os diversos linfocitos serdo produzidos em resposta a uma infec¢do natural ou
vacinal. A vacina possui um virus vivo atenuado, morto ou inativo que sensibiliza o sistema
imune. A resposta a vacinacdo leva alguns dias para desenvolver-se e € de pouco uso para o
pintinho de um dia de idade que € muito susceptivel a uma infec¢do natural antes que a vacina

chegue a ter efeito. Para esta reacdo a ave adulta passa alguma imunidade para o pintinho
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através do ovo. Esta imunidade de curta duragdo € freqiientemente conhecida como imunidade
maternal ou passiva. Esses anticorpos maternais sao chamados de imunoglobulinas G e A
(LESSON e SUMMERS, 2000).

A extensdao de um efetivo programa de vacinacdo € influenciado pelo estado
nutricional da ave. Se a ave recebe uma dieta nutricionalmente adequada, a imunidade sera
conseqiientemente afetada de forma positiva (LESSON e SUMMERS, 2000).

Diversos fatores interferem na resposta imune das aves. Assim, esfor¢os devem ser
feitos para melhorar a imunidade, ndo somente por meio da selecdo genética, mas também
utilizando as tecnologias disponiveis para modular a resposta imune, no sentido de diminuir
as perdas decorrentes das doencas (QURESHI et al., 1998).

As causas de alteracdo da resposta imune podem ser classificadas em trés categorias:
fatores nutricionais, fatores genéticos e fatores relacionados ao manejo (MORGULIS, 2002).
Os estudos em nutricdo determinam niveis O6timos dos diferentes nutrientes para o
crescimento, ganho de peso e conversdao alimentar maximos. No entanto, esses niveis de
nutrientes podem nao ser suficientes para uma resposta imune adequada (KLASING, 1998).

Klasing (1998) classificou em vdrias categorias os mecanismos pelos quais € possivel
a modulagdo da resposta imune pela nutricdo e destacou a utilizagdo dos nutrientes por parte
do sistema imune como substratos para a proliferacdo celular e producdo de moléculas
fundamentais para uma resposta de defesa. Além disso, nutrientes como os dcidos graxos e
vitaminas t€ém uma acdo regulatdria direta sobre os leucdcitos e, os aspectos fisicos - quimicos
da dieta podem alterar a populacdo de microrganismos presentes no trato gastrintestinal,
dificultando a adesdo de patégenos ao epitélio.

Qureshi (2002) cita que uma melhora imunoldgica via alimentagcdo poderia reduzir a
necessidade do uso de substincias quimicas melhoradores do crescimento tais como

antibidticos. A melhora imunoldgica € um aspecto desejdvel na producdo avicola, mas
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simultaneamente devem-se considerar os possiveis efeitos patoldgicos mediados via uma

superestimulacio do sistema imunoldgico.

2.3 ENSAIO IMUNOENZIMATICO (ELISA)

O teste de ELISA (Enzyme-linked immunosorbent assay) € uma reagao soroldgica que
se baseia no uso de antigenos e anticorpos marcados com enzimas, na qual o complexo
resultante possui atividade imunoldgica e enzimética. Por possuir um de seus componentes
(antigeno ou anticorpo) marcados com uma enzima ligada a um suporte imunoadsorvente, o
complexo formado torna-se imobilizado. Dessa forma, com a adicio de um substrato
cromogeénico especifico a enzima, ocorrerd o desenvolvimento da revelagdo sob a forma de
cor. O teste de ELISA detecta e mensura principalmente as Ig do tipo Ig G, podendo detectar
quantidades muitos pequenas de anticorpos. E uma técnica simples, especifica, sensivel,
rdpida e automatizada, podendo ser empregado para o diagnostico da DNC (Doenca de
Newcastle). E importante salientar que ndo devem ser comparados resultados de dois métodos
sorolégicos distintos, dado que cada método mede a formagdo de complexo antigeno-
anticorpo de maneira distinta, existindo também variacdes na tomada de amostras em uma
populacdo de aves. Por essa razdo, muitas vezes se acompanham niveis de titulos individuais
com uma média geométrica de titulo (GMT) de anticorpos para a populacdo de aves. A
andlise dos resultados soroldgicos e a perfeita interpretacdo dos titulos de anticorpos

permitem uma avaliacdo precisa e coerente do programa de vacinagdes (SANTOS e SILVA,

2000).
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2.4 NOVOS FOCOS DA NUTRICAO

Durante os ultimos 20 anos, o desenvolvimento da nutri¢do de aves tem ocorrido em
paralelo ao aumento da produtividade de diversas espécies de aves. As metas e condicdes de
producdo tém sofrido mudancgas. Estas variacdes tém causado algum grau de complica¢ido nos
programas de alimentagdo, j4 que as recomendacdes globais sdo freqiientemente nao
aplicaveis. Devido ao fato de que a alimentag@o representa o maior custo de produgdo, existe
uma continua necessidade de avaliar novos ou diferentes ingredientes e reexaminar 0s
ingredientes tradicionais (LEESON e SUMMERS, 1997).

Produtores, nutricionistas e geneticistas estdo agudamente conscientes dos desafios a
serem enfrentados na industria da producdo animal e freqiientemente a resposta ao desafio
pode ser convertida em uma oportunidade. Em um mercado altamente competitivo estes sao
os primeiros a responder com sucesso adquirindo uma vantagem com o crescimento nas
vendas através do sucesso do marketing, criando potencial para ser o melhor preparado para
enfrentar os desafios. Até recentemente o objetivo de formular dietas com baixos custos foi
realizado com 6timos ganho de peso vivo e eficiente conversdo alimentar em base de
nutrientes minimos e a menor custo. Enquanto que, investigacdes e pesquisas tém
demonstrado que certos ingredientes ou aditivos alimentares tém valor, particularmente em
termos de promover a saide e merecem seu uso em maiores quantidades que seriam
especificadas nas formulagdes de dieta de menor custo ou para estimar requerimentos
minimos (WILLIAMS, 1997).

Fatores de crescimento nao identificados, antibidticos e outros estimulantes de
crescimento estdo sendo continuamente pesquisados em relagdo aos seus papéis especificos

no estimulo de crescimento e bem estar das aves. Ocorrem muitas interacdoes e
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freqiientemente observa-se que um nutriente especifico limita ou aumenta a disponibilidade
e/ou assimilacdo de outros nutrientes. Ainda o efeito dos antibidticos a niveis reduzidos na
dieta sugere que estes atuem favorecendo o crescimento, independentemente de efetuar um
controle para doencas. Este efeito benéfico demonstra ser superior quando as aves sao criadas
em galpdes velhos e ndo limpos sob condicdes de manejo relativamente ruins, quando
comparados a galpdes novos ou naqueles onde um programa de limpeza e desinfeccao
rigorosa € efetuado (MORENG e AVENS, 1990).

Existe ainda um ndmero de antibidticos disponiveis na industria avicola que sdo
eficazes contra vérias bactérias e fungos. O principal problema em relagio aos antibidticos em
geral é o desenvolvimento de resisténcia microbiana, que influencia no rendimento da ave e
potencialmente na saide humana. Este problema é muito menos agudo com as matrizes
reprodutoras ja que os antibidticos nao sdo usados na rotina como no caso dos frangos de
corte como promotores de crescimento, existindo riscos menores em desenvolver-se
resisténcia com o uso descontinuo (LESSON e SUMMERS, 2000).

Estudos com pintinhos livres de microorganismos € compostos antimicrobianos tém
indicado uma interacdo significativa entre os nutrientes e a microflora intestinal do
hospedeiro. Esta interagdo foi importante na decisdo da Unido Européia em remover varios
agentes antimicrobianos para o uso na alimentacdo animal. A remog¢do dos antibidticos como
promotor de crescimento provavelmente aumentard a variabilidade do rendimento do frango
de corte.. A inferior qualidade dos alimentos e o maior desafio microbiano serd o maior
problema (BEDFORD, 2000).

Diversos estudos mostram que a simples retirada dos antibidticos promotores de
crescimento da dieta de frangos leva a uma diminui¢do média no desempenho das aves de 3 a
7%. Além disso, hd um impacto negativo sobre a saide animal e um aumento na mortalidade.

Embora se discuta a relevancia pratica destes estudos, hd um consenso geral de que uma
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proibicao total dos antibidticos promotores de crescimento resulte em uma menor
lucratividade para o setor. Estd claro que em dietas sem antibidticos promotores de
crescimento hd uma necessidade de se introduzir estratégias novas a fim de contornar os
efeitos negativos sobre o desempenho e a saide das aves mencionadas anteriormente
(LANGHOUT, 2005).

Aditivos alimentares que aumentem o crescimento € a producdo de ovos tém sido
propostos ao longo de muitos anos. Somente aqueles que t€ém dados de testes resultantes de
estudos cuidadosos em laboratérios de pesquisas e que tem provado por si mesmo, serem
seguros e efetivos no campo, tém sido preconizados para o uso na industria avicola. A
utilizagdo destes produtos deve ser realizada com muito cuidado, a despeito das perspectivas
promissoras relativas as vantagens econdmicas e nutricionais (MORENG e AVENS, 1990).

Atualmente, hd uma gama de novos aditivos alimentares com diferentes mecanismos
de acdo, disponiveis no mercado. Entre eles podem ser citados os probidticos, os prebioticos,
as enzimas, os seqiiestrantes e os dcidos organicos. Os probidticos introduzem bactérias
desejdveis no trato gastrintestinal estabilizando a flora intestinal normal durante os primeiros
dias de vida da ave; os prebidticos que promovem o crescimento da flora bacteriana desejavel
ja estabelecida; as enzimas através da otimizacdo da digestdo; os seqiiestrantes que reduzem
da ingestdo de substincias imunossupressoras como as micotoxinas e dcidos organicos
reduzindo a carga bacteriana no trato digestivo entre outros (BELLAVER e

SCHEUERMANN, 2004).
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2.5 ACIDOS ORGANICOS

Por defini¢do, dcidos organicos sdo substancias que t€m uma carboxila na molécula.
Assim, todos os 4cidos graxos € mesmo os aminodcidos sdo dcidos organicos além de muitas
outras substancias que se enquadram nesta classificacdo. Aqui cabe fazer uma primeira
ressalva sobre esse termo genérico. Quando o termo 4cido organico é empregado, subentende-
se que se trata de 4cidos graxos volateis, de cadeia curta e que eventualmente podem ser
chamados de 4cidos fracos (tem menor proporcdo de carboxilas que os dcidos fortes) (PENZ;
SILVA e RODRIGUES, 1993).

Os 4cidos organicos sao comumente encontrados na natureza como componentes
normais de tecidos vegetais e animais. Além disso, sdo formados através da fermentacdo
microbiana no trato intestinal constituindo parte importante do suprimento energético dos
animais hospedeiros. Ja foi bem estabelecido que os &4cidos organicos possuem fortes
propriedades antimicrobianas. Por esse motivo, os &cidos organicos sdo amplamente
utilizados na industria alimenticia e de nutricdo animal para controlar o crescimento de
bactérias e fungos. Além disso, tém sido utilizados com sucesso na dieta de leitdes para
prevenir distirbios digestivos pds-desmame. Estes efeitos positivos dos dcidos organicos
podem ser explicados por diversos mecanismos, incluindo redu¢do do pH, propriedades
bacteriostaticas e diversas propriedades metabdlicas da por¢do anidnica dos dcidos organicos
apos a dissociacdo (BELLAVER e SCHEUERMANN, 2004).

Segundo Adams (1999) citado por Bellaver e Scheuermann (2004), as funcdes dos
acidos organicos sdo variadas e amplas e nem todas estdo relacionadas a nutri¢do: produzem
acidez, a qual, por sua vez age como flavorizante e também retarda a degradacdo enzimatica.

Atuam como agentes quelantes que se ligam a metais formando os quelatos metalicos,
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prevenindo ou reduzindo a oxidacdo oriunda da catdlise dos metais-ions. Agem diretamente
como fortes inibidores do crescimento microbiano podendo ter uso na sanitizacdo de carnes.

Muitas vezes ha falta de consisténcia nos resultados dos dcidos organicos devidos a
falta de controle nas varidveis intervenientes, tais como pH do trato digestivo, capacidade
tampao dos ingredientes da dieta, condi¢c@o higi€énica do ambiente produtivo, heterogeneidade
da flora intestinal e resisténcia inerente dos microrganismos (PENZ; SILVA e RODRIGUES,
1993).

As razdes que fazem com que os dcidos organicos tenham influencia nutricional em
frangos estdo associadas a producgdo insuficiente de &4cido cloridrico para dietas de alta
capacidade tamponante (alta proteina e macroelementos) e também devido a carga microbiana
atuante sobre os animais (BELLAVER e SCHEUERMANN, 2004)

Os 4cidos organicos sao facilmente absorvidos através da parede celular das bactérias.
Uma vez na célula, a por¢ao anidnica do dcido danifica a estrutura do DNA no nicleo das
células e, conseqiientemente, as bactérias ndo se dividem ou podem morrer. A por¢dao
cationica liberada dos 4cidos reduz o nivel do pH da célula, obrigando a célula bacteriana a
utilizar sua energia para liberar os prétons, levando a uma exaustio celular (LANGHOUT,
2005).

O modo de a¢do dos 4cidos organicos tem sido o ponto mais contraditdrio pela falta de
informacdo conclusiva destes aditivos. Inicialmente € importante que seja reforcado o
conceito de dissociagdo dos dcidos, pois, aparentemente, € através da capacidade de doar
préton (hidrogénio) mais efetivamente ou ndo, em diferentes meios, é que faz com que estas
substancias atuem contra microorganismos e favorecam o aproveitamento dos nutrientes pelo
animal hospedeiro (PENZ; SILVA e RODRIGUES, 1993).

Todo 4cido tem uma ou mais constantes de dissociacdo (Ka), que podem ser

representadas pelo potencial de dissociacdo pKa (que é o logaritmo negativo da constante de
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dissociacdo) e que identificam sua capacidade acidificante. Quanto mais facil um 4cido doa
seu(s) hidrogénio(s) para o meio, mas forte ele é considerado (MURRAY et al., 1990). E
entendido por potencial de dissocia¢ao pKa o pH em que metade da substancia encontra-se na
forma nado dissociada. Assim, por exemplo, o 4cido férmico, tem um pKa de 3.75. Isto
representard que em um meio com pH 3.75 metade do 4cido encontra-se na forma dissociada
e metade na forma ndo dissociada. Quando um dcido tem mais de um pK significa que tem
mais de um préton para ser trocado. Isto aumenta a capacidade acidificante do aditivo
(LEHNINGER, 1975).

Na tabela 1 estdo apresentados valores de potencial de dissociacdo (pKa) de alguns

acidos empregados como acidulantes de ragao.

Tabela 1 - Potencial de dissociacdo de acidulantes empregados em rac¢io

Acido Fosférico 2,12;7,21 e 12,32
Acido Tartdrico 3,02 ¢ 4,54
Acido Fumérico 3,03 ¢ 4,47
Acido Citrico 3,06; 4,74 € 5,40
Acido Milico 3,40 ¢ 5,05
Acido Férmico 3,75
Acido Latico 3,86
Acido Oxdlico 4,21
Acido Acético 4,76
Acido Butirico 4,82
Acido Propidnico 4,87

Fonte: Penz, 1993.

O 4cido butirico é um produto da fermentacdo bacteriana dos carboidratos no rimen
de poligéstricos e no c6lon de onivoros como os humanos (KIEN et al., 2000).

Kien et al. (2000) encontraram evidéncias de que o dcido butirico € produzido por
leitdes através de tecidos ndo drenados pela veia porta. Nao obstante, o butirato de sddio tem
funcdes nos processos moleculares e ademais € um composto que tem estado presente nos

organismos primitivos multicelulares, inclusive bactérias. Pode ser sintetizado de maneira
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enddgena, e deste modo poderia ter tido efeitos regulatérios em células bioldgicas em um
estagio inicial da evolugdo.

Gong et al. (2002) detectaram em estudos de andlises moleculares de bactérias
presentes no ileo, a presenca de Lactobacillus sp., Enterococus cecorum e bactérias
produtoras de butirato como os trés maiores grupos de bactérias encontradas no ileo e ceco. O
butirato € preferencialmente transportado pelas células epiteliais das visceras e seus efeitos
benéficos sdo conhecidos em animais. Por essa razao, as bactérias produtoras de butirato em
visceras de humanos, recentemente tem atraido a atencdo nas pesquisas. O potencial das
bactérias produtoras de butirato como promotor de crescimento para a avicultura pode
justificar outras investigagdes depois da verificagdo da presenca da bactéria nas visceras dos
pintinhos.

A quantia de 4cido butirico encontrada no intestino foi pequena em camundongos
desmamados tratados com penicilina, devido ao efeito deste dltimo em relacdo as bactérias
bacilo fusiformes. J4 sem o tratamento de penicilina observou-se uma maior presenga de
acido butirico, e uma reduzida populacdo de coliformes. Este efeito inibitério deveu-se a
atividade antibacteriana do acido butirico através da modificacdo do pH intestinal (LEE e
GEMMELL, 1972).

Mathew et al. (1994) ao estudarem os efeitos intestinais de leitdes desmamados,
observaram um declinio na concentracdo dos &acidos graxos voldteis no intestino delgado
durante o desmame, com uma diminuicdo dos lactobacilos totais, refletindo declinios na
microflora endégena apds a transicdo das dietas dos leitdes de leite por ragcdes secas. Baixas
concentracdes de dcidos graxos voldteis poderia ser um fator seletivo na colonizagdo de certas
bactérias, j4 que os 4cidos graxos voldteis teriam efeito inibitério de algumas espécies sob

organismos entéricos, incluindo a Echericha coli.



35

Dietas para leitdes utilizando butirato de sd6dio em baixas concentragdes como
aditivos, podem aumentar o ganho de peso corporal didrio (devido ao incremento de consumo
da racdo), e aumento na conversao alimentar reduzindo a utilizacdo do alimento. Além disso,
o uso de butirato de sédio, pode reduzir a porcentagem de proporcao das bactérias coliformes
em relacdo aos Lactobacilus sp., aumentando o comprimento das micro vilosidades do ileo e a
superficie de absor¢do. Portanto, o butirato de sédio pode ser recomendado para alimentacdo
em leitdes como promotor de crescimento (GALFI e BOKORI, 1990).

A adigao de acidos graxos de cadeia curta € uma pratica comum no processamento do
alimento a fim de reduzir a contaminagdo bacteriana, ja que tem sido demonstrado que eles
possuem propriedades bactericidas e bacteriostaticas (JAY, 1997).

Van Immerseel et al. (2003), ao estudarem a interacdo in vitro entre Salmonella sp.
tratada com 4cido butirico e cultivos primdrios de células epiteliais cecais em frangos,
observaram a invasao das salmonelas nas células epiteliais. No entanto o tratamento prévio da
salmonela com o 4cido butirico causou uma diminuicdo significativa na invasdo bacteriana
nas células epiteliais de origem cecal. Por outro lado, no tratamento prévio com éacido acético
houve aumento no grau de invasdo. Essas interagdes de salmonelas com cultivos de células
epiteliais cecais foram similares as interacdes observadas com outros tipos de células
epiteliais.

Galfi et al. (1985) investigaram o efeito de lactato de sdédio, propionato, butirato e
cloreto de sédio adicionados na dieta de pintinhos de cinco dias de idade. Depois de duas
semanas de tratamento, a espessura relativa do extrato corneo do intestino dos pintinhos
aumentou significativamente somente no grupo com butirato, concluindo-se que o efeito

estimulante do butirato na queratinizacdo nao € restrita ao epitélio ruminal.
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Van Der Wielen et al. (2000), concluiram em suas investigacdes, que os dcidos graxos
voléteis produzidos no ceco de pintinhos em crescimento sdo responsaveis pela redu¢do no
numero de Enterobacteriaceae presentes na flora microbiana.

De acordo com Yasui, et al. (1999), as bactérias produtoras de dcido latico junto a seus
componentes podem atuar no sistema imune, em muitos casos aumentando a resposta imune.

Este fendmeno poderia ocorrer devido ao efeito dos 4cidos liberados pelos microrganismos.
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3 MATERIAL E METODOS

Neste capitulo serdo descritas as principais etapas da realizacao do experimento.

3.1 LOCAL E INSTALACAO

O experimento foi conduzido no avidrio experimental do Departamento de Nutri¢do e
Producdo Animal da Faculdade de Medicina Veterindria e Zootecnia da Universidade de Sao
Paulo, Campus Pirassununga, Estado de Sao Paulo, localizado a 21°8” de latitude sul e
47°25°42” de longitude oeste, a uma altitude de 634 metros. O clima da regido é subtropical,
com inverno seco e verdo quente e chuvoso.

Foi ocupado um galpdo de alvenaria dividido em 36 boxes de 4.25 m?2 cada um, sendo
a criag@o dos animais realizada em piso.

O experimento foi realizado no segundo semestre de 2005, no periodo compreendido
entre o dia 10 de novembro a 19 de dezembro de 2005, totalizando 39 dias de criacao.

As leituras das temperaturas méaximas e minimas foram feitas diariamente em um
termdmetro colocado no galpdo, sendo as médias das temperaturas maxima, minima e média
de 31; 21,8 e 26,4°C, respectivamente.

Durante o periodo de alojamento das aves, as condi¢cdes ambientais mostraram o0s
indices padrdes da regido, ndo tendo havido ocorréncia climdtica anormal que pudesse

provocar alteragdes no peso das aves ou em sua produtividade.



38

3.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Foram utilizados 1400 pintainhos de um dia de idade, da linhagem comercial Ross
especializada para corte, selecionando somente machos, com um peso médio de 42 gramas,
que foram criados até os 39 dias de idade.

Os animais foram distribuidos em 35 parcelas experimentais (boxes) com 40 aves
cada. O delineamento experimental utilizado foi o inteiramente casualizado, com cinco
tratamentos e sete repeti¢des. O arranjo de tratamento € do tipo fatorial 2x2+1, com os fatores
correspondentes respectivamente: sem e com dcido butirico, sem e com &4cido lactico e
antibidtico. Desta forma os tratamentos foram:

Tratamento N° 1: Auséncia de aditivos (Controle).

Tratamento N°2: Acido Latico.

Tratamento N°3: Acido Butirico.

Tratamento N°4: Acido Butirico associado ao Acido Léctico.

Tratamento N°5: Avilamicina (Antibitico promotor de crescimento).

As varidveis de desempenho das aves (ganho médio de peso didrio, consumo médio de
racdo, conversdo alimentar e mortalidade) foram mensuradas no periodo da fase inicial,
crescimento, final e periodo total da criacdo. Para as varidveis relacionadas a imunidade
(Teste de ELISA), foram avaliados os soros das aves colhidos aos 14, 28 e 35 dias de idade.
As amostras para as andlises de histologia foram coletadas no dia do abate dos frangos (39

dias de idade).
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3.3 EQUIPAMENTOS E MANEJO

O manejo e os equipamentos utilizados no experimento foram os convencionalmente
utilizados na cria¢do de frangos de corte, adequando-os as condi¢des do avidrio experimental.

As aves foram pesadas no primeiro dia do experimento e alojadas de forma
inteiramente casualizada nos boxes. Foram realizados diariamente os manejos de cortina de
acordo com as condi¢des ambientais, uso de lampadas (como fonte calor) para aquecer os
animais durante as primeiras duas semanas de idade, além da lavagem de bebedouros e
observacao do nivel de racdo nos comedouros. O material utilizado como cama foi a casca de

arroz.

3.4 RACOES EXPERIMENTAIS

As racdes foram formuladas de acordo com os niveis nutricionais praticados na
criacdo comercial de frangos de corte, com os diferentes aditivos. Foram cinco tratamentos
que se diferenciam quanto ao tipo de aditivo utilizado. Os aditivos (Acido Butirico, Acido
Latico e Antibitico) em pd foram adicionados a racdo juntamente com o0s outros
ingredientes, diretamente no misturador. Os aditivos em estudo ndo foram administrados na
ultima fase de criacdo, seguindo recomendacdes do fabricante. As racdes foram elaboradas a
base de milho e farelo de soja, sendo isoprotéicas e isoenergéticas. A alimentacdo foi dividida

em trés etapas: inicial (1 a 21 dias de idade), crescimento (22 a 35 dias) e final (36 a 39 dias).

Na tabela 2 observa-se a composi¢do porcentual e o valor nutricional estimado das ra¢des nas
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diferentes etapas, além das dosagens dos aditivos em estudo, e na tabela 3 a suplementacdo
vitaminico - mineral fornecido por kg de alimento.
Os diferentes tratamentos foram estabelecidos a partir da substituicdo do aditivo

(antibidtico ou dcido organico) ajustando a dieta com material inerte.

Tabela 2 - Composicao percentual e valor nutricional estimado das ragdes experimentais nas
diferentes fases de cria¢do

Ingredientes Racgdo Inicial ~ Racdo Crescimento Racao Final
(%) (%) (%)
Milho 52.26 57.11 63.70
Farelo de Soja 40.13 34.00 28.00
Oleo de Soja 3.52 4.90 4.50
Sal 0.35 0.35 0.35
Calcério 1.24 1.60 1.60
Fosfato Bicdlcico 1.60 1.14 0.95
Metionina 0.24 0.21 0.18
Suplemento Vit-Min 0.30 0.30 0.30
Adsorvente 0.10 0.10 0.10
Antibidtico 0.01 0.01 -
Acido Lético 0.20 0.15 -
Acido Butirico 0.05 0.03 -
Inerte 0.26 - 0.01 0.29 -0.11 0.32
Total 100 100 100
Valor nutricional estimado
Energia metabolizavel (Kcal/Kg) 2950 3100 3150
Proteina (%) 22.5 20.0 18.0
Metionina (%) 0.35 0.32 0.30
Metionina + cistina (%) 0.71 0.65 0.60
Célcio (%) 0.95 0.95 0.90

Fésforo disponivel (%) 0.45 0.35 0.30
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Tabela 3 - Suplementagdo vitaminico-mineral (Vit.- Min.) por Kg de alimento utilizado.

Vit. A, 67500 UI,; vit.D3, 13500 UI vit K, 10.8 mg; vit. B2, 33.9 mg; vit.
Suplemento  B12, 112.5 mcg; niacina, 223.95 mg; colina, 1867.5 mg; pantotenato de
Vit.-Min. célcio, 77.4 mg; ferro 420 mg; cobre, 375 mg; manganés, 435 mg; cobalto,
Inicial 0.63 mg; iodo, 4.5 mg; selénio 1.56 mg; antioxidante (BHT), 38.4 mg;
veiculo gsq 30g.

Vit. A, 56250 UI, vit.D3, 11250 UI vit. K, 8.1 mg; vit. B2, 27 mg; vit.
Suplemento  B12, 75 mcg; niacina, 188.1 mg; colina, 1464 mg; pantotenato de cdlcio,
Vit.-Min. 59.7 mg; ferro 420 mg; cobre, 52.5 mg; manganés, 435 mg; cobalto,
Crescimento  0.63 mg; iodo, 4.5 mg; selénio 1.29 mg; antioxidante (BHT), 38.4 mg;
veiculo gsq 1000g.

Vit. A, 56250 UT; vit.D3, 11250 UI; vit. K, 8.1 mg; vit. B2, 27 mg; vit.
Suplemento  B12, 75 mcg; niacina, 188.1 mg; colina, 1464 mg; pantotenato de cdlcio,
Vit.-Min. 59.7 mg; ferro 420 mg; cobre, 52.5 mg; manganés, 435 mg; cobalto,
Final 0.63 mg; iodo, 4.5 mg; selénio 1.29 mg; antioxidante (BHT), 38.4 mg;
veiculo gsq 1000g.

3.5 VACINACAO

Os pintinhos foram vacinados contra a Doenca de Marek, administrada no primeiro
dia de vida (no incubatério). Posteriormente, no dia 14 de idade os pintinhos foram vacinados
contra a Doenca de Newcastle, via ocular, com a vacina da cepa VG/GA, viva e atenuada. As
doses administradas foram utilizadas de acordo com a recomendacao do fabricante (0,03 ml)

utilizou-se o diluente do fabricante, na propor¢ao de 30 ml/1000 doses vacinais.
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3.6 CARACTERISTICAS AVALIADAS

A seguir serdo descritas as varidveis avaliadas referentes ao desempenho animal, a

imunidade humoral e 2 morfometria intestinal.

3.6.1 Desempenho

O peso das aves e o consumo de racdo foram quantificados através dos controles
(pesagens) no final de cada fase, de modo a determinar o ganho de peso, consumo de ragdo e
conversdao alimentar nos periodos de 1 a 21 dias (Fase Inicial); 22 a 35 dias (Fase de
Crescimento), de 36 a 39 dias (Fase Final) e periodo total (1 a 39 dias).

Os parametros de desempenho das aves foram determinados da seguinte maneira:

- Ganho de Peso Médio por Ave, em gramas, foi determinado pela diferenca entre as
pesagens inicial e final, dividida pelo nimero de aves de cada box.

- Consumo Médio de Racdo por Ave, em gramas, foi obtido pela diferenca entre a

racdo fornecida e a sobra de cada box, dividida pelo niimero de aves por Box.

- Conversdo alimentar (CA), foi obtida pela relacdo entre o consumo médio de ragcdao
(g) das aves e seu ganho de peso (g).

- Mortalidade, em porcentagem, foi anotada diariamente e calculada pela divisao do
numero de aves que morreram no periodo experimental pelo nimero inicial de aves de cada

box multiplicada por 100.
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3.6.2 Imunidade humoral

Foi avaliado o estado da imunidade humoral das aves antes e apds a aplicagdo da
vacina, utilizando-se os resultados do Titulo Médio de Anticorpos, com emprego das reacdes
do Teste ELISA.

Aos 14 dias de idade das aves, antes da vacinacdo, foram colhidas aleatoriamente as
amostras de sangue de 14 aves por tratamento (duas de cada unidade experimental,
identificadas individualmente), por meio da pun¢do da veia ulnar. Posteriormente, aos 28 e 35
dias de idade, foram colhidas amostras de sangue das mesmas (14 aves de cada tratamento).
Estas amostras foram centrifugadas para a obtenc¢do do soro. Posteriormente, as amostras de
soro foram submetidas ao Teste de ELISA para detectar e quantificar os anticorpos contra o

virus da doenca de Newcastle.

3.6.3 Morfometria Intestinal

Durante o abate (realizado no 39° dia de criacdo) foram colhidas amostras de intestino
delgado para a observagdo e andlise da morfologia do trato intestinal. Foram devidamente
coletados fragmentos de um cm do duodeno, jejuno e ileo de sete aves por tratamento (uma
por cada repeti¢do). Os fragmentos foram imediatamente lavados com solucdo fisioldgica e
fixados em solucdo de Bouin, por 24 horas, desidratados com 4lcool, diafanizados,
impregnados em xilol e incluidos em parafina. O método de coloracdo adotado foi o da

hematoxilina e eosina.
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Foram preparadas duas laminas por segmento, de cada animal. Em cada lamina foram
colocados quatro cortes semi-seriados com seis micrometros de espessura.

Com as laminas prontas, foram efetuadas vinte medidas de vilosidades (mm) e vinte
de profundidade de cripta (mm). As medidas de altura das vilosidades foram tomadas a partir
da regiao basal, que coincide com a porcao superior das criptas até o dpice, e as criptas, da
base até a regido de transicao cripta:vilo.

As andlises morfométricas dos segmentos do intestino delgado foram realizadas, no
Laboratério de Morfofisiologia Molecular e Desenvolvimento do Departamento de Cié€ncias
Baésicas da Faculdade de Zootecnia e Engenharia em Alimentos do Campus de Pirassununga
da Universidade de Sao Paulo, usando o microscépio de luz Zeiss Axioplan2 integrado ao

software AxioVision 4 (sistema analisador de imagem) com aumento de 50 vezes.

3.7 ANALISE ESTATISTICA

Os resultados foram analisados através do programa computacional Statistical
Analysis System (SAS, 1985), sendo anteriormente verificada a normalidade dos residuos
pelo Teste de Shapiro-Wilk (PROC UNIVARIATE) e as variancias comparadas pelo Teste de
Hartley (OTT, 1983). Os dados (varidvel dependente) que nao atenderam a estas premissas
foram submetidos a transformagdo logaritmica [Log(X+1)] ou pela raiz quadrada
[RQ(X+1/2)].

Os dados originais ou transformados, quando este ultimo procedimento foi
necessdrio, foram submetidos a andlise de varidncia que separou como causa de variagdao

apenas o efeito de tratamento, por se tratar de um delineamento inteiramente casualizado,
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utilizando-se o procedimento General Linear Model (PROC GLM do SAS). Para a separacdo
dos efeitos de tratamentos foi utilizada a metodologia dos contrates, admitindo-se um arranjo
fatorial do tipo 2 x 2 + 1, como apresentado na Tabela 4. Os contrates utilizados separaram
em efeito de 4cido butirico, efeito de acido latico, interagdo entre acido butirico e 4cido latico,
bem como efeito de antibidtico.

As andlises referentes aos parametros zootécnicos (ganho de peso, consumo e
conversdao alimentar), morfometria intestinal e resposta imunoldgica foram analisados
conforme descrito anteriormente. Para as andlises imunoldgicas, foram adicionados os fatores
medidas repetidos no tempo, referentes as semanas de colheita dos dados (Tabela 5). As
probabilidades das interacdes com o tempo foram determinadas pelo teste de Greenhouse-
Geisse, utilizando-se o comando REPEATED gerado pelo procedimento GLM (PROC GLM
do SAS). Anilises por tempo somente foram realizadas quando as interacdes entre tempo e
tratamentos forem significativas. Para tal serd utilizado o comando SLICE do GLM do SAS.

Foi utilizado o nivel de significancia de 5% para todos os testes realizados.

Tabela 4 - Esquema de contrastes para estudo de diferentes respostas e de interacao

Sem Acido Butirico Com Acido Butirico
Sem Acido Com Acido Sem Acido Com Acido
Latico Latico Latico Latico Antibidtico
Efeito de Acido Butirico -1 -1 1 1 0
Efeito de Acido Latico -1 1 -1 1 0
Efeito de Interacdo 1 -1 -1 1 0
Efeito de Antibidtico 0 -1 -1 -1 3
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Tabela 5 - Esquema de andlise de variancia para os parametros imunolégicos com trés
medidas repetidas no tempo, em um delineamento inteiramente casualizado

Causas de Variacao Graus de Liberdade
Tratamentos 4
Efeito de Acido Butirico [1]
Efeito de Acido Latico [1]
Efeito de Interacdo [1]
Efeito de Antibidtico [1]
Residuo A 30
Parcela 34
Tempos 2
Interacdo Tempo x Tratamento Residuo B
Subparcelas 104
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir serdo apresentados e discutidos os resultados obtidos no experimento,

referentes ao desempenho, imunidade humoral e morfometria intestinal das aves.

4.1 DESEMPENHO

Os valores médios de ganho de peso (GP), consumo de racdo (CR), conversdo
alimentar (CA) e mortalidade (Mort), dos frangos de corte submetidos aos diferentes
tratamentos, nas fases: inicial, de crescimento, final e periodo total, estdo apresentados na

tabela 6.



Tabela 6 - Desempenho médio de frangos de corte na fase inicial, crescimento, final e total, em func¢do dos diferentes tratamentos

Tratamentos
Parimetros _ SEM ACIDO BUTIRICO COM ACIDO BUTIRICO PROBABILIDADES
Sem Litico Com Léctico Sem Litico Com Latico Antibidtico CV (%) Latico  Butirico Interacdo Antibidtico
Fase Inicial (1 a 21 dias)
GP (g) 1056.72 1128.12 1172.22 1137.67 1161.51 3.81 0.0165 0.0001 0.0001 0.0980
CR (g) 1126.44 1188.60 1218.21 1210.65 1222.62 4.21 0.0675 0.0004 0.0217 0.3108
CA (g/g) 1.07 1.05 1.04 1.06 1.05 2.65 0.1079 0.2183 0.0176 0.2316
Mort (%) 1.43 1.79 1.07 0.36 0.71 162.90 0.7921 0.1935 0.4311 0.6483
Fase de Crescimento (21 a 35 dias)
GP (g) 1065.54 1092.14 1074.50 1117.06 1104.32 4.38 0.0591 0.3431 0.6532 0.6336
CR (g) 2201.64 2366.70 2324.42 2374.40 2346.54 4.83 0.0001 0.0086 0.0188 0.7368
CA (g/g) 2.07 2.17 2.16 2.13 2.13 5.52 0.0584 0.0759 0.0003 0.6599
Mort (%) 2.53 1.11 2.52 1.79 1.45 109.45 0.1837 0.6762 0.6658 0.6982
Fase de Terminacdo (35 a 39 dias )
GP (g) 228.72 248.00 256.32 263.28 257.00 23.64 0.4245 0.1956 0.7061 0.9517
CR (g) 715.68 745.16 747.72 753.28 739.40 6.83 0.2191 0.1605 0.3986 0.5609
CA (g/g) 3.13 3.01 2.92 2.86 2.88 16.36 0.5560 0.2785 0.6496 0.9273
Mort (%) 0.36 0.72 1.87 0.37 1.12 174.35 0.3317 0.3246 0.1157 0.8452
Total (0 a 39 dias)
GP (g) 2364.96 2468.31 2540.85 2520.18 252291 3.81 0.1462 0.0003 0.0330 0.6812
CR (g) 4040.01 4300.53 4290.39 4338.36 4308.33 3.92 0.0046 0.0076 0.0433 0.9843
CA (g/g) 1.71 1.74 1.69 1.72 1.71 3.57 0.1633 0.3848 0.8802 0.6892
Mort (%) 4.29 3.57 5.36 2.50 3.21 83.79 0.1514 1.0000 0.3841 0.6739

GP : Ganho de Peso (g); CR: Consumo de Ragdo (g); CA: Conversdao Alimentar (g/g); Mort: Mortalidade
CV : Coeficiente de variac¢io (%)

1%
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4.1.1 Ganho de Peso (GP)

Para o parimetro ganho médio de peso (GP), a interagdo entre os acidos utilizados
mostrou efeito significativo (p<0,05) na fase inicial e no periodo total, entretanto, ndo houve
efeito aditivo, ja que o valor de ganho médio de peso foi maior que o grupo tratado com 4cido
latico (isoladamente) e menor que o tratado com &cido butirico na mesma condigdo,
demonstrando a possibilidade que a associa¢do dos acidos diminui a potencialidade do acido
butirico para promover o crescimento ao ser utilizado isoladamente.

O ganho de peso médio da interagdo foi superior significativamente ao grupo controle
(p<0,05). J4 o grupo tratado com antibiético ndo mostrou diferencga significativa.

Nas fases de crescimento e final ndo se detectou diferencas significativas entre os
tratamentos estudados.

Estes resultados discordam dos encontrados por Vale et al. (2004), nos quais, na fase
de 1 a 21 dias de idade, utilizando 0,5% de uma mistura de 4cidos orgéanicos (4cido férmico e
propidnico) nas ragdes, ndo forma observadas diferencas significativas no ganho de peso
médio.

Resultados similares ao anteriormente mencionado no ganho de peso na fase inicial
foram encontrados por Campos et al. (2004), os quais estudaram o uso do 4cido fumadrico nas
racOes de frangos de corte. Do mesmo modo, Maiorka et al. (2004) ndo detectou diferencas
significativas no ganho de peso até os 21 dias de idade, ao usar uma mistura de &acidos
organicos (fumadrico, lético, citrico e ascorbico) na racdo de frangos de corte, em relagdo ao
grupo controle (auséncia de acidos).

No entanto, resultados similares ao presente estudo foram encontrados por Runho et

al. (1995), em que, na fase de 1 a 21 dias de idade, o nivel de 0,5% de acido fumarico no
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alimento, proporcionou um maior ganho de peso das aves. Garcia et al. (2000) observaram na
fase de 1 a 21 dias de idade, que a adicdo de 0,1% de uma combinacdo de 4cido organicos
promoveu um ganho de peso das aves 2,1% superior.

A auséncia de resposta nas fases de crescimento e final poder ser decorrente de fatores
relacionados a dosagem do acidificante que estdo relacionados a constante de dissociagao
responsavel por identificar a capacidade acidificante (SCAPINELLO et al., 2001).

Ja Campos et al. (2004) afirmam que as primeiras semanas de vida das aves sdo
cruciais para o desenvolvimento do trato digestério e que qualquer alimento ou aditivo que

seja adicionado a racdo que leve a manutencdo da integridade e ao desenvolvimento da

mucosa intestinal proporcionara resultados mais satisfatorios.

4.1.2 Consumo de Racdo (CR)

Para o pardmetro consumo de racdo (CR), a interacdo entre os dcidos utilizados
mostrou efeito significativo (p<0.05) nas fases, inicial, de crescimento e no periodo total,
porém o efeito da interac@o entre os dcidos teve comportamentos diferentes de acordo com a
fase estudada.

Na fase inicial e no periodo total a interacao ndo teve efeito aditivo, ja que o valor de
consumo de racdo foi superior ao do grupo tratado com &cido lictico e inferior ao grupo
tratado com 4cido butirico isoladamente. J4 na fase de crescimento, a interagdo mostrou um
efeito do tipo aditivo, sendo o valor de consumo de rag¢do superior aos grupos tratados com os

acidos isoladamente.
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Nas fases inicial, de crescimento e no periodo total, a interagao dos dcidos foi superior
significativamente (p<0,05) em relacdo ao grupo controle, mas nao mostrou diferencas
significativas em relagdo ao grupo tratado com antibidtico. Na fase final o consumo de racdo
nao mostrou diferencas significativas entre os tratamentos.

Os resultados do presente estudo, nao coincidem com os encontrados por Gustin et al.
(2006), que ao testarem o uso de probidticos, prebidticos, dcidos organicos e antibidticos nao
observaram diferencas significativas entre os tratamentos, no consumo de ragao.

Ja Runho et al. (1997), ao estudarem o desempenho de aves adicionando um &4cido
organico na ragdo, observaram uma depressao no consumo dos animais tratados com &acido
fumarico. Da mesma forma, Cave (1982), relata que tanto o acido propidnico como o acético
reduziram o consumo de ragdo em pintos.

Kirchgessner e Roth (1992) relataram que o aumento da energia metabolizdvel das
racOes explicaria essa depressdao no consumo dos animais estudados.

Por outro lado, resultados similares ao presente estudo foram obtidos por Skinner et al.
(1991), que observaram um aumento significativo no consumo de racdo parra frangos
recebendo 4cidos organicos em suas dietas, em relagdo ao grupo isento de aditivos em frangos
de corte.

Da mesma forma, Garrido et al. (2004) descreveram um aumento no consumo de racao
em pintinhos até os 21 dias de idade, tratados com dietas acidificadas com uma mistura de
acidos organicos, justificado segundo os autores, por um melhor equilibrio da flora intestinal
produzida pelo efeito inibidor de patégenos dos dcidos orgénicos.

Além disso, poderia ser uma explicacdo dos diferentes comportamentos alimentares o
fato que os diferentes tipos e dosagem de acidos orgénicos talvez pudessem influenciar de

forma positiva ou negativa na palatabilidade da racgao.
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4.1.3 Conversdo Alimentar (CA)

Para o parametro de conversdo alimentar (CA), a interacdo entre os acidos mostrou
efeito significativo (p<0,05) nas fases, inicial e de crescimento.

Na fase inicial, o efeito da interacdo nao foi aditivo, ja que a conversao para os grupos
tratados com os dcidos isoladamente foi melhor (menor) em relacdo ao grupo tratado com os
acidos em conjunto, demonstrando uma substragdo no efeito entre o dcido l4ctico e butirico,
para esse parametro.

Em relacdo ao grupo controle, a interagao foi significativamente superior, com melhor
conversdao alimentar. J4, o grupo tratado com o antibiético ndo mostrou diferenca
significativa.

Na fase de crescimento, a interacdo mostrou um efeito aditivo, com uma melhor
conversdo alimentar em relacdo aos grupos tratados com acidos isoladamente.

Ja o grupo controle, a conversdo alimentar mostrou-se numericamente melhor ao
grupo da interag¢do dos dcidos. J4 em relagc@o ao grupo tratado com antibidtico, numericamente
nao houve diferencas.

Resultados observados por Maiorka et al. (2004), que utilizaram uma mistura de
acidos organicos, apresentaram uma conversao alimentar sem diferenca significativa entre os
tratamentos, o que discorda dos resultados encontrados neste estudo.

Garcia et al. (2000) estudando a a¢cdo e desempenho de dois dcidos organicos na racao
de frangos de corte, também ndo encontraram diferencas significativas entre os grupos

tratados.
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Patten e Waldroup (1988) estudando os efeitos do 4cido fumadrico na ra¢do de frangos
de corte na fase inicial de 1 a 21 dias de idade ndo observaram diferencgas significativas na
conversao alimentar em comparag@o ao grupo controle.

Resultados similares ao presente estudo foram descritos por Runho et al. (1997), que
ao estudarem o efeito de um 4cido organico na dieta de frangos de corte em contraste ao uso
de antibidtico como promotor de crescimento, verificaram que o grupo controle isento de
antibidtico e acido organico apresentou a pior conversao alimentar na fase de crescimento.

Da mesma forma, Rahmanli e Sperrs (2005), investigando os efeitos do 4cido citrico
como promotor de crescimento na dieta de frangos de corte, observaram melhor conversao
alimentar quando comparado ao grupo isento de aditivos em todas as fases da ave.

No presente estudo, os diferentes tipos de efeitos observados na interacdo entre os
acidos, latico e butirico indicam a necessidade de diferentes condi¢des para expressar seu
maximo potencial, j& que como observamos em muito casos eles ndao se potencializam a ponto
de ocorrer uma diminui¢do de um, frente a presenca do outro. Os mecanismos das diferentes
reacOes bioquimicas ainda nio sdo totalmente elucidados, € requerem novos estudos para se
obter maior clareza de tais fendmenos.

As respostas de desempenho (ganho de peso, consumo de ragdo e conversdo)
observadas no presente estudo, no qual se observou um efeito significativo da interacdo
(p<0,05), foram obtidos valores superiores ao comparar-los com os grupos isentos de aditivo
(grupo controle).

Da mesma forma, Bellaver et al. (2004), utilizando uma mistura de dcidos organicos
contendo 80% de acido lactico, 10% de acido acético e 10% de acido orto- fosférico e
desafiando o lote de aves com uma inoculagdo oral de oocistos de Eimerias, obtiveram melhor
desempenho zootécnico das aves em relacdo ao grupo controle (auséncia de aditivos) e

semelhante a dieta com antibidticos usados como promotores de crescimento.
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Por outro lado, Denli et al. (2003), ao avaliarem o desempenho de frangos de corte,
suplementados com uma mistura de dcidos orgadnicos e um antibidtico (Flavomicina)
separadamente na racdo, sem a aplicacdo de um desafio, observaram resultados similares
entre os grupos tratados, mas superiores ao grupo isento de aditivos (controle).

A variedade dos diferentes resultados observados nos trabalhos citados anteriormente
poderia ser atribuida s diferentes condi¢des de manejo e qualidades de ragdes e ao baixo
desafio no campo realizado em cada um deles. Ademais os dcidos organicos estudados foram
diferentes, em concentracdoes e dosagem desiguais entre um estudo e outro, incluindo as
condicdes e apresentacdes totalmente diferentes. Todos esses fatores de certa forma justificam
a ampla margem de variagdo nos resultados estudados.

Somado a isso, Ricke (2003) sugere a possibilidade que se desenvolva algum tipo de
tolerancia aos acidos organicos por parte de microrganismos patdégenos existentes na flora
intestinal quando se utilizam subdoses de 4cidos organicos, proporcionando aos

microrganismos a oportunidade de induzir resisténcia ao estresse gerado pela a¢do dos dcidos.

4.1.4 Mortalidade (Mort)

Para o parametro de mortalidade nio houve diferenca estatistica significativa (p>0,05),
entre os grupos tratados em nenhuma fase do estudo.

Estes resultados estdo em acordo com os encontrados por Garcia et al. (2000), que
estudaram o efeito dos 4cidos férmico e propidnico como promotores de crescimento, € nao
encontraram diferengas estatisticas entre os grupos tratados com antibidtico, controle

(auséncia de aditivos) e os dcidos ja mencionados.
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Da mesma forma, Garrido et al. (2004), ao estudarem o equilibrio da flora intestinal de
frangos de corte pela acidificacdo da racdo, e comparando-as com grupos tratados com
antibiético e grupo controle sem a presenca de algum promotor de crescimento nao
verificaram diferencas significativas entre os grupos tratados. Resultados similares foram
observados por Cave (1984), investigando os efeitos dos dcidos latico e propidnico na ragao
de pintinhos até os 21 dias de idade.

Todos os estudos apontados apresentam a mesma tendéncia, que poderia ser explicada
pela falta de desafios controlados que permitam verificar algum tipo de efeito por parte dos
acidos organicos. A uniformidade das taxas de mortalidade nos estudos citados poderia estar
relacionada ao fato de que em geral os experimentos sdo realizados em Otimas condi¢des
sanitarias e de manejo.

Contrariamente, Bellaver et al. (2005), acidificando dietas de frangos de corte,
obtiveram média da mortalidade de 4,72% , maior do que a convencional de 2%, o que seria
explicado parcialmente pela imposi¢cdo de um desafio controlado realizado aos 14 dias de
idade quando oocistos de Eimerias foram inoculados oralmente.

Entretanto, Franco et al. (2006), analisando os efeitos de diferentes promotores de
crescimento, entre eles um acido organico, ndo verificaram diferencas significativas, porém a
média da mortalidade foi acima dos 4%, sem a aplicacdo de nenhum desafio controlado.

Apesar da auséncia de resposta na mortalidade das aves tratadas, nos demais
parametros de desempenho foram observados alguns efeitos positivos dos dcidos organicos.
Apesar de ndo terem sido demonstradas razdes conclusivas para a melhora no desempenho
produtivo de frangos de corte, autores como Waldroup e Patten (1988), sugerem que as
possiveis formas de acdo dos dcidos organicos sdo as alteragdes no pH intestinal, ativagdo das
enzimas proteoliticas, melhora na producdo de sais biliares e modificacdo da microflora

intestinal, resultando em maior e melhor absor¢do de nutrientes.
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Bellaver e Scheuermann (2004), também citam como a¢@o dos dcidos organicos como
responsaveis por um melhor desempenho dos frangos, a sua capacidade anidnica tamponante
com cations das dietas (Ca, Mg, Fe, Cu, Zn), aumentando a digestibilidade, a retencdo de

elementos minerais e a utiliza¢do da energia do dcido no metabolismo da ave.

4.2 IMUNIDADE HUMORAL

Na tabela 7 estdo apresentadas as médias dos resultados obtidos na anélise sorologica
através do Teste de Elisa para a deteccdo de Titulos de Anticorpos contra a Doenga de
Newcastle.

No tempo zero, aos 14 dias de idade, antes da vacinagdo das aves, as médias dos
titulos de anticorpos analisados sdo considerados anticorpos passivos (maternos). Nao houve
diferenca estatistica significativa (p>0,05) entre os grupos estudados, resposta totalmente
esperada apesar dos 14 dias de tratamento diferencial, devido a auséncia de um desafio
imunolégico que estimulasse a producio de anticorpos.

No tempo 1, aos 21 dias de idade observa-se numericamente o aumento substancial
nas médias de titulos de anticorpos em todos os grupos estudados, fendmeno devido ao
estimulo imunolégico realizado através da vacinacdo (Newcastle) no 14° dia de idade das
aves. Entretanto ndo houve diferenca estatistica significativa (p<0,05) entre os grupos
estudados, apesar do maior valor observado nos grupos tratados com d&cido butirico,
associacdo de 4cidos butirico e l4ctico e antibidticos.

Para a ultima coleta (Tempo 2), aos 35 dias de idade, ha permanéncia do aumento

considerdvel na média do titulo de anticorpos em todos os grupos estudados. No entanto neste
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caso, a interacdo entre os dcidos estudados mostrou ser superior significativamente (p< 0.05)
apresentando-se substancialmente maior em comparagdo aos outros grupos, ocorrendo uma
interacdo do tipo aditivo entre os dcidos utilizados. No caso do grupo tratado com &acido
butirico isoladamente, observa-se um valor numericamente superior aos demais grupos, mas
com a adicdo do 4cido lactico ocorre uma potenciacdo do efeito, ocorrendo um sinergismo
entre os 4cidos.

Na figura 1 estd demonstrando o comportamento da imunidade humoral dos diferentes

tratamentos anteriormente mencionados.

" 8000 |
8_ 7000
o 6000 —e— Controle
-% 5000 | —=— Ac. Lactico
< 4000 X Ac.Butirico
2 3000 -~ = Ac.Lac+Bt.
3 2000 % Antibiotico
E 1000 "7’4./
0 - ;
14 21 35
Dias da Amostragem

Figura 1. Comportamento dos Titulos de Anticorpos dos diferentes grupos tratados
nos diferentes dias de amostragem

Resultados similares aos do presente estudo foram observados por Okamoto et al.
(2006), que ao estudarem os indices de imunoglobulinas A no intestino de frangos de corte
tratados com Lactobacillus spp. e posteriormente desafiados com Salmonella enteritidis no 3°
e 21° dia de vida, verificaram os maiores indices de IgA no terceiro momento de coleta (dia

28) em comparagdo aos grupos controle e sem desafio imunoldgico.
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De igual forma, Huang et al. (2004) observaram titulos de anticorpos
significativamente superior (contra a Doenca de Marek) tratando as aves com duas cepas de
Lactobacillus.

Do mesmo modo, Yasui et al. (1999) estudando duas bactérias produtoras de acido
latico detectou melhorias significativas na resposta imune humoral. Sugerindo como hipétese
que os acidos produzidos pelas bactérias modulariam a producao de anticorpos e prevengao de
infeccdes nas aves tratadas.

Ja, Rahmani e Speers (2005), estudando o efeito de um aditivo natural e um &4cido
organico (4cido citrico) na imunidade humoral de frangos de corte criados até os 42 dias de
idade, verificaram que a producdo de imunoglobulinas do grupo tratado com &cido citrico foi
significativamente superior ao grupo controle (auséncia de aditivos).

Friedman e Sklan (1995) examinaram o efeito da dieta contendo &4cidos graxos
poliinsaturados, na producdo de anticorpos e tecido linféide em frangos de corte, as aves
foram imunizadas contra soro bovino aos 14 dias de idade, e amostras de sangue foram
tomadas a cada 5 dias durante o periodo de 30 dias. Os resultados indicaram uma maior
producdo de anticorpos no grupo tratado com Oleo adicional na dieta, além da maior
velocidade de resposta ao desafio imunoldgico. Além disso, através do acompanhamento da
composi¢do de dcidos graxos no soro e tecido linféide das aves, verificou-se um aumento
significativo de 4&cido linoléico em relacio a outros 4cidos graxos poliinsaturados,
paralelamente ao fendmeno relacionado ao titulo de anticorpos. Apesar dos dcidos graxos
poliinsaturados serem diferentes estruturalmente aos 4cidos organicos de cadeia curta, poderia
haver um mecanismo similar em seu modo de acdo na modulacio da resposta imune.

A influéncia dos dcidos organicos sobre a modulacdo da imunidade das aves poderia
ser explicada por dois fendmenos citados, por Klasing (1998). Primeiramente, para que haja

proliferacdo celular e produgcdo de moléculas fundamentais para a resposta imune sio
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necessarios substratos de nutrientes. Em segundo lugar, ao fato de que alguns nutrientes,
como ja se sabe, vitaminas e dcidos graxos, t€m uma acdo regulatéria direta sobre os
leucdcitos.

Adicionalmente, os dcidos organicos possuem propriedades fisico — quimicas na dieta
que podem alterar a populagdo de microrganismos presentes no trato gastrintestinal,
dificultando ou facilitando a adesdo de patdogenos ao epitélio. Bassan et al. (2006) ao
estudarem a populagdo microbiana em frangos de corte tratados com um acido organico na
racdo confirmaram este mecanismo de defesa. A analise bacterioldgica detectou uma redugao
significativa para Salmonella enteritidis ao fazer a comparagdo com o grupo sem aditivos.

Van Immerseel et al. (2004), ao tratarem com dcido butirico, prévia a inoculacdo de
Salmonella enteritidis em frangos de corte, observaram uma diminui¢do significativa na
invasdo bacteriana nas células epiteliais do ceco.

No entanto, Gunal et al. (2006), verificando a microflora intestinal de frangos tratados
com 4cidos organicos, ndo observaram diferencas significativas ao grupo sem promotores de

crescimento.



Tabela 7 - Médias dos titulos de anticorpos contra o virus da Doenca de Newcasttle (Teste de Elisa) em frangos de corte em trés idades

Tratamentos
SEM ACIDO BUTIRICO COM ACIDO BUTIRICO PROBABILIDADES
Tempo Sem Latico Com Latico Sem Lactico Com Latico  Antibidtico CV (%) Latico Butirico Interacdo Antibidtico

0 ( 14 dias)

491.93 329.43 234.07 315.07 336.07 74.64 0.6982 0.3248 0.4348 0.6022
1( 21dias)

1169.00 1294.50 3608.85 3891.64 3583.79 101.23 0.9660 0.0657 0.8982 0.0988
2 (135 dias)

3430.50 3784.93 4730.35 7038.86 3810.50 69.75 0.2184 0.0045 0.0323 0.7029

CV: Coeficiente de varia¢io (%)

09
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4.3 MORFOMETRIA INTESTINAL

Na tabela 8 sao apresentados os resultados da morfometria intestinal obtidos através das
andlises histolégicas realizadas nas amostras de intestino, valores médios da altura de vilo,
profundidade de cripta e relagdo vilo:cripta.

De acordo com as andlises estatisticas realizadas, ndo se encontrou efeito para nenhum
segmento intestinal nas varidveis, Altura de Vilo e Relac¢do Vilo:Cripta entre os diferentes grupos
estudados. O coeficiente de variagdo obtido nas andlises estatisticas foi relativamente baixo, o
que nos revela uma baixa variagdo nas amostras estudadas.

Ja no caso da varidvel profundidade de cripta, houve diferenca significativa (p<0,05),
no segmento intestinal do duodeno, no grupo tratado com antibidtico, expressando uma maior
profundidade de cripta em comparagdo aos demais grupos estudados. No segmento intestinal do
fleo também houve diferenca significativa (p<0,03), na interagdo dos dcidos mostrando um efeito
do tipo aditivo com relag@o ao uso dos dcidos isoladamente.

Da mesma forma ao presente estudo, resultados inconsistentes foram encontrados por
Gulsen et al. (2002); Michelan et al. (2002); Maiorka et al. (2004); empregando diferentes acidos
organicos na dieta de frangos de corte.

Além disso, Chaveerach et al. (2004) ndo observaram diferencas significativas nas
lesdes epiteliais do intestino delgado entre os grupos estudados, administrando um &4cido
organico na dgua junto a uma inoculacio oral de Campylobacter sp.de frangos de corte.

Por outro lado, Gutiérrez, Garcia e Carabafio (2000) observaram que a adicdo de
antibidtico nas dietas de coelhos aumentou a altura do vilo e a profundidade de criptas do jejuno.

A agdo positiva dos antibidticos deve-se a sua influéncia sobre a flora intestinal, regulando o
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equilibrio microbiano, controlando as infec¢des subclinicas e potencializando a absor¢do de
nutrientes.

Gunal et al. (2006), investigando os efeitos de um dcido organico, um probidtico e um
antibidtico incluidos na ragcdo de frangos de corte, sobre a morfologia intestinal aos 21 e 42 dias
de idade, ndo encontraram diferencas entre os grupos tratados com dieta basal (grupo controle),
acido organico e antibidtico.

A auséncia e a inconsisténcia de respostas na morfometria intestinal por parte dos
acidos organicos nos estudos citados e em parte no presente trabalho poderia atribuir-se a falta de
desafios sanitdrios que estimulassem a proliferacdo do epitélio intestinal, jd que em termos gerais
os estudos sao conduzidos sob condicdes 6timas de higiene e manejo.

Okamoto et al. (2006), realizando um desafio com a inocula¢do oral de Salmonella
enteritidis em frangos de corte, observaram que somente os grupos tratados com Lactobacillus
spp. apresentaram vilosidades médias significativamente maiores que os demais grupos.

Resultados similares foram encontrados por Jaenisch et al. (2006), medindo a altura das
vilosidades do jejuno em grupos tratados com dietas acidificadas. Dobrosgosz et al. (1991)
também observaram aumento tanto no comprimento do vilo como na profundidade de cripta no
intestino delgado de frangos de corte, em que as dietas foram suplementadas com Lactobacillus
reuteri.

Apesar destes estudos citados ndo utilizarem 4cidos organicos diretamente na ragdo se
presume que parte do seu efeito sobre o epitélio intestinal € realizado pelos 4cidos liberados
pelos microrganismos utilizados em questao.

Por outro lado, a ndo uniformidade dos resultados positivos nos diferentes segmentos

investigados, no presente estudo e na literatura compulsada, poderia dever-se a diversos fatores,
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como concentragdo, dosagem e formas de acdo de cada dcido, velocidade de transito do
alimento, flora microbiana de cada segmento entre outros.

O mecanismo de acdo dos dcidos organicos sobre o epitélio intestinal poderia ser
atribuido a menor flora de bactérias patdgenicas presentes, devido a sua capacidade de reduzir o
pH no meio intestinal, dificultando a adesdo das bactérias ao epitélio, gerando epitélio com
menos danos por multiplicagdo bacteriana.

Blikslager e Roberts (1997) afirmaram que os dcidos graxos de cadeia curta atuam
como metabolitos primdrios dos colondcitos, e talvez essa seja a explicacdo para que ratos
tratados com dcidos graxos de cadeia curta (acético, propidnico e butirico) apresentem um
aumento do contetido de DNA na mucosa do coldn.

Agentes tréficos, como a presenga de nutrientes no limen intestinal, estimulam o
desenvolvimento da mucosa intestinal, ou seja, estimulam o processo mitdtico € como
conseqiiéncia, aumentam o nimero de células e tamanho de vilos (MAIORKA e LAURENTIZ,
2002).

Esta dltima afirmacdo justificaria a resposta obtida no presente estudo, ja que o grupo
tratado com os dcidos associados apresentou um maior consumo de racdo no periodo total

acompanhado de uma maior profundidade de cripta do ileo.



Tabela 8 - Médias da morfometria intestinal de frangos de corte dos diferentes tratamentos.

Tratamentos

SEM ACIDO BUTIRICO COM ACIDO BUTIRICO PROBABILIDADES
Varidveis Sem Latico  Com Laético Sem Litico Com Latico  Antibiético CV (%) Latico Butirico Interacdo  Antibidtico
Altura do vilo (mm)
Duodeno 454.32 460.11 437.51 451.81 476.29 13.17 0.6733 0.5986 0.8582 0.3391
Jejuno 439.46 402.80 408.62 392.84 434.79 16.79 0.3407 0.4572 0.7027 0.2945
fleo 410.17 437.25 42791 466.13 446.82 14.60 0.1938 0.3502 0.8221 0.9150
Profundidade da cripta (mm)
Duodeno 88.48 81.44 86.08 82.13 103.86 17.76 0.3147 0.8743 0.7755 0.0023
Jejuno 98.74 74.18 76.51 76.82 91.47 23.94 0.0933 0.1716 0.0855 0.0624
fleo 95.71 71.99 81.42 89.31 90.50 16.56 0.0962 0.7444 0.0018 0.0813
Relagio vilo: Cripta (mm)
Duodeno 5.31 6.02 5.09 5.60 4.71 24.36 0.2206 0.5191 0.8436 0.1422
Jejuno 4.62 5.64 5.60 5.28 5.11 29.37 0.8194 0.3052 0.4077 0.1907
fleo 4.40 6.17 5.35 5.39 5.01 24.10 0.0551 0.8414 0.0656 0.2382

CV: Coeficiente de variacio (%)

9
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5 CONCLUSOES

Com base nos resultados obtidos e sob as condi¢des em que o experimento foi realizado,
pode-se concluir que:

1. Recomenda-se o uso do 4cido butirico isoladamente durante a fase inicial.

2. Na fase de crescimento recomenda-se a utilizagdo dos dcidos. latico e butirico
associados como promotor de crescimento.

3. A associacdo dos dcidos, latico e butirico € uma ferramenta interessante a ser
utilizado como modulador da resposta imunolégica, para frangos de corte.

4, Mais estudos sdo necessdrios com a finalidade de obter informagdes mais
conclusivas a respeito dos efeitos dos dcidos organicos, tanto no desempenho, como na

morfologia intestinal e na imunidade humoral das aves.
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