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RESUMO

A nutricdo influencia a fertilidade, diretamente através do fornecimento de nutrientes
especificos, que sdo necessarios para os processos de desenvolvimento do foliculo, ovulagao,
maturacao oocitaria, fertilizagao, sobrevivéncia embrionaria e o estabelecimento da gestagao;
e, indiretamente, atuando sobre as concentragdes circulantes dos hormonios e outros
metabolitos sensiveis aos nutrientes que sdo requeridos para o sucesso destes processos.
Especificamente, ndo existe nenhum nutriente requerido para a reprodugcdo que nao atue em
outras fungdes fisioldgicas normais no corpo, tornando-se dificil determinar as funcdes
especificas e mecanismos pelos quais a nutri¢do pode afetar as func¢des reprodutivas. Sabe-se
que o crescimento folicular ¢ controlado principalmente por gonadotrofinas e por fatores de
crescimento produzidos pelo proprio foliculo, mas existem varios outros fatores atuantes, tais
como a nutri¢do, que podem influenciar o desenvolvimento folicular e a qualidade do odcito
e, conseqiientemente, a fertilidade. A taxa de ovulagdo, nos adultos, ¢ particularmente sensivel
ao fornecimento de nutrientes, embora este mesmo pardmetro possa sofrer a atuacdo da
nutri¢ao ainda durante o desenvolvimento fetal e pos-natal inicial. Apds a ovulagdo, observa-
se que uma das consequéncias dos efeitos deletérios da nutricdo sobre o desenvolvimento do
odcito podem ser as alteragdes inerentes ao estresse celular, ocasionadas pela aceleragdo do
metabolismo embriondrio, comprometendo a sobrevivéncia do embrido, especialmente no
periodo de pré-implantacdo. Durante o pos-parto, a divisao de nutrientes leva o animal a uma
perda da condicdo de escore corporal e ocasiona uma parada do ciclo estral nos ruminantes.
Embora se conheca a existéncia dos efeitos da nutricdo energética sobre a reproducao,
constata-se a existéncia controversa de dados sobre os reais mecanismos neuro-endocrinos

que regulam os efeitos da nutricdo energética sobre a reproducdo dos ruminantes.
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ABSTRACT

The nutrition influences the fertility directly through the supply of nutritious specific
that they are necessary for the processes of development of the follicle, ovulation, oocyte
maturation, fertilization, embryonic survival and the establishment of the gestation and
indirectly, through your influence in the circulating concentrations of the hormones and other
sensitive metabolits to the nutrients that are requested for the success of these processes.
Specifically, any nutritious one doesn't exist requested for reproduction that doesn't act in
other normal physiologic functions in the body and, therefore, it becomes difficult to
determine the specific functions and mechanisms for the which the nutrition can affect the
reproductive functions. In what it refers to the growth of the follicle, this is controlled mainly
through the gonadotrofinas and for growth factors produced locally, but several
environmental factors exist, as the nutrition, they can influence development folicular and
quality of the oocyte, and consequently the fertility. Besides the effects fetal nutricionais and
powder-native initials on the ovulation rate in adults, there are moments during adult life
when ovulation rate is also particularly sensitive to the supply of nutritious. After the
ovulation, it is observed that one of the effects of the nutrition on the development of the
oocyte is the cellular stress, expressed through the acceleration of the embryonic metabolism,
what can commit the survival of the embryo, especially in the pré-implantation period. During
the postparturition, the division of nutrients group the animal to a loss of the condition of
corporal score and it causes a stop of the cycle estral in ruminants. Although it knows her the
existence of the effects of the energy nutrition about the reproduction, is verified a lot of
controversies in the real neuro-endocrine mechanisms that regulate the effects of the energy

nutrition on the reproduction of the ruminant ones.
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INTRODUCAO

A reproducdo ¢ uma das primeiras e principais fungdes afetadas em situacdes de
desequilibrio nutricional, as quais sdo primariamente resultantes de falhas no ajuste do
balanco entre a disponibilidade de nutrientes e seus requerimentos, tanto pelos animais em
reproducdo como por aqueles que irdo ainda iniciar sua vida reprodutiva. No Nordeste, a
exploragdo de ruminantes ¢ caracterizada por um baixo indice produtivo e reprodutivo. O
manejo nutricional ¢ ligado, sobretudo, a utilizagdo da vegetagdao natural (caatinga) e a sua
variacdo quantitativa e qualitativa no decorrer do ano, o que minimiza a utilizacdo das
biotécnicas reprodutivas como forma de melhoria da produtividade. O status nutricional ¢ um
determinante fundamental da eficiéncia e capacidade reprodutiva e, em vista disso, para

assegurar a produtividade, deve-se garantir o bom desempenho das fungdes reprodutivas.

Nos ruminantes, a nutricdo influencia a fertilidade, diretamente através do
fornecimento de nutrientes especificos, que s3o necessarios para 0s processos de
desenvolvimento do foliculo, ovulacdo, maturacdo oocitaria, fertilizacdo, sobrevivéncia
embrionaria e o estabelecimento da gestacdo; e, indiretamente, atuando sobre as
concentragdes circulantes dos hormdnios e outros metabolitos sensiveis aos nutrientes que sao
requeridos para o sucesso destes processos (Robinson et al., 2006).

Especificamente, ndo existe nenhum nutriente requerido para a reproducdo que nao
atue sobre outras funcdes fisiologicas normais do organismo, tornando-se dificil determinar as
fungdes especificas e mecanismos pelos quais a nutri¢do pode afetar as fungdes reprodutivas
(Roche e Diskin, 1994). Sao varios os relatos da influéncia nutricional sobre o desempenho
reprodutivo, mostrando a relacdo intima entre fertilidade, condicdo corporal e estado
nutricional nas fémeas de ruminantes (Robinson, 1996). Sabe-se, também, que a pratica do
“flushing” (incremento nutricional por curtos periodos antes da monta), extensamente
utilizada por fazendeiros para aumentar fertilidade, especialmente para animais com uma
pobre condicdo corporal (Robinson, 1996), tem sido associada a um aumento do
desenvolvimento de foliculos ovarianos e diminuicdo da porcentagem de foliculos de
atrésicos (Maurasse, 1985).

Portanto, o potencial reprodutivo ¢ influenciado pelos efeitos nutricionais a curto e a
longo-prazo sobre o estro e durante os diferentes estados fisiologicos, quando a fertilidade e a
fecundacao nos animais podem ser grandemente condicionadas (Scaramuzzi e Murray, 1994).

Sendo assim, esse trabalho tem por objetivo apresentar os principais efeitos da

nutricdo sobre as diferentes fases da reproducao nos ruminantes.



NUTRICAO NO UTERO E SUBSEQUENTE FERTILIDADE

Nos ruminantes, varios estudos vém sendo realizados no sentido de se conhecer os
efeitos da nutricdo no ambinte uterino, no momento da puberdade e, conseqiientemente, na
fertilidade durante a vida adulta. Em cordeiros, Da Silva et al. (2001) observaram um atraso
de 5 semanas no inicio da puberdade dos animais com crescimento intra-uterino retardado
(2,8 kg ao nascimento), comparado ao grupo controle (5,2 kg).

Nesse experimento, Rae et al. (2002a) relataram que um baixo nivel alimentar (0,5 X
manuten¢do) durante os 3 primeiros meses da gestacdo resultou em ovelhas, aos 20 meses de
idade, apresentando uma taxa de ovulacdo média (1,17 vs 1,46) inferior a observada naquelas
adequadamente nutridas (1,0 X manutenc¢do), mesmo na auséncia de diferenca significativa de
peso corporal entre os grupos. Esta redu¢do na taxa de ovulacdo, devido a nutricdo uterina
inicial, ndo levou a alteracdes nas gonadotrofinas hipofisarias, nem na fase de vida fetal, nem
na adulta (Rae et al., 2002b; Borwick et al., 2003).

Recentes evidéncias mostraram plausivel a existéncia do efeito da nutricdo sobre o
desenvolvimento fetal do ovario. Na Figura 1, estdo esquematizados os principais efeitos da

nutri¢do sobre o desenvolvimento ovariano durante toda a fase fetal.
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Fig. 1. Periodos criticos, durante a gestacdo em ovelhas, para a expressao dos efeitos da sub-
nutri¢ao materna (0,5 X M vs. 1,0 x M) sobre o desenvolvimento ovariano fetal (elaborado a
partir de experimentos realizados por Borwick et al. (1997) e Rae et al. (2001, 2002a)). Apds
McEvoy & Robinson (2002).



Fonte: Robinson ef al., 2006.

NUTRICAO E FOLICULOGENESE NOS RUMINANTES

Nos ruminantes monovulatérios, como os bovinos, o foliculo primordial cresce até se
tornar atrésico ou continua até a ovulagdo. Porém, ainda ndo sdo totalmente conhecidos os
mecanismos que controlam o inicio e o nimero de foliculos primordiais que comecam a
crescer (Webb et al., 2004). Alguns estudos confirmaram que leva meses para um foliculo
primordial alcancar o estagio pré-ovulatério (Fig. 2). Embora o crescimento folicular seja
controlado principalmente através das gonadotrofinas e por fatores de crescimento produzidos
localmente, varios fatores ambientais, como a nutri¢do, podem influenciar o desenvolvimento
folicular e a qualidade do oocito e, conseqiientemente, a fertilidade (Garnsworthy e Webb,
1999; Webb et al., 2003).

O consumo alimentar atua sobre o eixo hipotalamico-hipofisario-ovariano, em varios
niveis. Os fatores de crescimento sdo importantes no crescimento inicial do foliculo,
considerando que gonadotrofinas sdo essenciais para as fases finais de crescimento folicular.
Nesta fase, o foliculo dominante troca sua exigéncia de FSH para LH. Evidéncias afirmam
que as gonadotrofinas podem influenciar o desenvolvimento foliculo pré-antral e os fatores de

crescimento podem influenciar o desenvolvimento do foliculo continuamente.
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Fig. 2. Crescimento folicular continuo. Representagdo esquematica dos requerimentos por
fatores de crescimento, como o TGFB e familias de IGF, e gonadotrofinas em diferentes fases
do desenvolvimento do foliculo ovariano em bovinos.

Fonte: Webb et al., 2004.

Mudangas em curto-prazo no plano nutricional tém demonstrado influenciar o
recrutamento de pequenos foliculos antrais (1 a 4 mm), sem afetar as concentragdes
circulantes de FSH (Armstrong et al., 2001, 2002b; Gong et al., 2002a), resultando em um
maior numero de ovulagdes apos um tratamento superovulatorio (Gong et al, 2002a). A dieta
foi positivamente relacionada, por diversos autores, a taxa de crescimento e tamanho do
foliculo ovulatorio (Bossis et al., 2000; Armstrong et al., 2001). Durante a lactacdo, o
prolongamento do balango energético negativo ¢ o principal fator que limita o crescimento
folicular (Beam e Butler, 1997). Os fatores extra-ovarianos, como hormonios metabolicos
(Fig. 3) e fatores de crescimento produzidos localmente estdo envolvidos nas mudangas
nutricionalmente induzidas na dindmica folicular e qualidade do odcito.

Os potenciais efeitos da acdo da nutri¢do sobre a funcdo ovariana incluem efeitos
sist€émicos: (i) ao nivel hipotalamico, através da sintese e liberagdo de GnRH; (ii) hipofise
anterior, através do controle da sintese e liberagdo de FSH, LH ¢ hormoénio de crescimento
(GH); e (iii) ao nivel ovariano por regulagdo do crescimento folicular e sintese de esterdides.
Existem possiveis sitios locais de ac¢ao por efeitos da cascata de fatores de crescimento e suas
proteinas ligantes dentro do ovario. Nenhum estudo foi realizado em bovino para se
determinar os efeitos especificos da nutricdo sobre a fun¢do hipotaldmica. Os efeitos de
GnRH foram deduzidos a partir das freqiiéncias dos pulsos de LH.

Hé um grande nimero de fatores metabolicos que estao envolvidos no regulamento da
funcdo ovariana. Estes incluem hormdnios e fatores de crescimento, como insulina, glucacon,
leptina, GH, horménios tireoidianos (T3 (Triiodotironina) e T4 (Tiroxina)), IGF hepatico e
suas proteinas ligantes, como também combustiveis metabolicos, como glicose, acidos

graxos, lipoproteinas de baixa e alta densidade (LDL e HDL, respectivamente).
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Fonte: Adaptada de Webb et al., 2004.

EFEITOS NUTRICIONAIS SOBRE A TAXA DE OVULACAO

O foliculo ovariano ¢ parte integrante do processo reprodutivo, pois tem o papel
principal no controle do ciclo estral, determinando o comportamento estral, assegurando a
competéncia do odcito e subseqiiente taxa de sobrevivéncia embriondria, determinando tanto
o funcionamento do corpo liteo apos a ovulagdo quanto a sintese de progesterona.

Além dos efeitos nutricionais fetais e pds-natais sobre a taxa de ovulacao em adultos,
ha momentos durante a vida adulta nos quais a taxa de ovulagdo também ¢ particularmente
sensivel ao fornecimento de nutrientes (Quadro 1). Em ovelhas, um destes momentos ¢ cerca
de 6 meses antes da monta, quando os foliculos ovarianos emergem do pool de foliculos
primordiais e t€ém seu crescimento comprometido. Neste momento, a subnutricdo reduz o
numero de foliculos que emergem e que estard disponivel para ovulagdo. Recentemente,
descobriu-se que a reducdo da taxa de ovulagdo pode ser prevenida através do incremento
nutricional (flushing) no periodo de 10 dias antes da monta. De fato, o periodo critico para
que ocorra um efeito estimulatério da suplementagao nutricional pode ser at¢ mesmo inferior
a 10 dias. Assim, Vifioles Gil (2003) concluiu que o efeito benéfico da nutricao pode ser dado
em um curto periodo de tempo, como 8 a 4 dias antes da ovulacdo (Dias 10 a 14 do ciclo
estral), que coincide com o aparecimento da onda folicular ovulatéria. A sincronizagdo do
estro permite a precisdo na aplicagdo da suplementacdo nutricional. Porém, a variacao do
momento da monta que ocorre em rebanhos que ovulam espontaneamente faz com que todas
as ovelhas recebam o estimulo nutricional por um periodo prolongado de suplementagdo

nutricional, iniciado, comumente, 10 dias antes da introdugdo dos carneiros no rebanho.



Quadro 1. Janelas criticas durante as quais a taxa de ovulacdo de ovelhas ¢ particularmente

sensivel a nutrigao.

Janela nutricionalmente Orgﬁo / tecido  Mecanismo

sensivel alvo

Feto

50-65 dias Ovario fetal Alteracdo na meiose das células germinativas

Neonato

Pré-desmama N/D N/D

Adulto

6 meses antes da ovulagdo Ovario Alteracdo no numero de foliculos saindo do pool

primordial

10 dias antes da ovulagdo Hipotalamo, Mudangas no crescimento folicular ovariana e atresia,
hipofise qualidade do odcito e taxa de ovulagdo

4-8 dias antes da ovulagdo Ovario Mudangas no crescimento folicular ovariana e atresia,

qualidade do odcito e taxa de ovulagdo

N/D: nao determinado.

Fonte: A partir de dados revisados de Robinson et al. (2002) e Vinoles Gil (2003).

EFEITOS NUTRICIONAIS SOBRE O OOCITO

Em ruminantes, pesquisas de métodos que aumentam a eficiéncia da multipla ovulagao
e transferéncia de embrides e, mais recentemente, em sistemas in vitro de producao de
embrides a partir de o6citos obtidos por aspiracao de foliculos ovarianos tém fornecido novos
conhecimentos sobre o impacto da nutricdo da doadora sobre a qualidade do odcito.

Um dos efeitos da nutricdo sobre o desenvolvimento do oocito € o estresse celular,
observado através da aceleracdo do metabolismo embrionario, o que pode comprometer a
sobrevivéncia do embrido, especialmente no periodo de pré-implantacdo (Leese, 2002). Esse
efeito adverso sobre os oocitos provavelmente envolve a inibi¢do no crescimento e
metabolismo das células da granulosa que sustentam o o6cito (Rooke et al., 2004). Outro fator
importante ¢ a fase e o tamanho especifico do foliculo, salientando que os foliculos pré-antrais
e de tamanho médio sdo os mais afetados. Sabendo-se que foliculos de tamanho médio podem
ter sua ovulagdo induzida através do uso de gonadotrofinas, os efeitos da nutri¢do parecem ser
mais prevalentes em animais estimulados por gonadotrofinas que naqueles que ovulam
espontaneamente.

Em vacas leiteiras de alta produc¢do, um balanco energético negativo ao inicio da

lactacdo pode comprometer o desenvolvimento do o6cito que estabelece a proxima gestacao.



O odcito se desenvolve em um ambiente bioquimico variavel no interior do foliculo, que
reflete as mudangas causadas pela nutrigdo nas concentragdes séricas de metabdlitos que
indicam o status energético, protéico e mineral (Leroy et al., 2004a). As vacas que perdem de
forma intensa a condi¢do corporal no inicio da lactacdao (Snijders et al., 2000) e aquelas com
altas concentragdes hepaticas de triglicerol, que sao indicativos de mobilizacdo excessiva de
gordura (Kruip et al., 2001), produzem oocitos de qualidade inferior como observado pela
reducdo no desenvolvimento in vitro.

Recentemente, Jorritsma et al. (2004) observaram que altas concentra¢des de acidos
graxos nao-esterificados (AGNEs), que ocorrem em casos de subnutricdo, reduzem a
proliferacdo in vitro de células da granulosa, retardando a maturagdo do odcito, prejudicando,
desta forma, a produ¢do de blastocistos. Assim, o efeito nutricional sobre a qualidade do
odcito pode contribuir para a baixa fertilidade de vacas leiteiras de alto rendimento (Royal ef
al., 2000). Leroy et al., (2004b), sugerem que também pode haver um componente genético
especifico para esse efeito adverso.

A Fig. 4 fornece uma visdo dos principais achados de véario estudos sobre nutri¢do. Ao
contrario de ovelhas e vacas que ovulam espontaneamente e para as quais um elevado plano
alimentar € benéfico a qualidade do odcito, o oposto ocorre em animais superovulados e seus
odcitos utilizados para produgdo in vitro de embrides. O efeito adverso ¢ acentuado em
animais de boa condicdo corporal (Adamiak et al., 2003), para os quais quantidades elevadas

de concentrados sao fermentadas rapidamente no rimen (Yaakub et al., 1999).

Dietas de cereais de
fermentagao rapida

Altos niveis de proteina
degradavel do rumen

Escore de condi¢ao
corporal elevada

Dieta de elevado
plano alimentar

Aumento na divisao celular do
embriao apos estimulagao por
gonadotrofina

Numero e qualidade dos embrides
reduzidas apés estimulagao por
gonadotrofinas

v

Aumento da sintese de
proteinas desde o
comeco pelos embrides

Atividade metabolica
aumentada nos embrides

Sobrevivencia embrionaria
reduzida

Produgao de blastocisto Células do

in vitro reduzida cumulus ’ - . .
Qualidade dos embrides produzidos in

* vitro reduzida apos aspiragao do oocito
de foliculos >4-8 mm de diametro

Estresse celular aumentado

Utilizag3o de piruvato aumentada

Aumento da expressao de Cu/Zn-SDO RNAm Sintese de proteinas desde o
comeco aumentada

Fig. 4 Efeitos do plano nutricional e tipo da dieta durante a maturacdo do odcito no
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Fonte: Lozano et al., 2003.



Nos ruminantes, CCOs de foliculos antrais e embrides nos estdgios iniciais de
desenvolvimento sdo circundados por fluidos, dos quais eles obtém seus nutrientes e liberam
os produtos da atividade metabdlica. Os CCOs sao completamente circundados por fluido
folicular antral, sendo separados deste pelas células da granulosa, que conectam a granulosa
mural ao CCO. Imediatamente apds a ovula¢do, muito do revestimento do cumulus que
circunda o embrido de ruminante ¢ perdido (Thompson & Wales, 1987), de forma que a
fertilizagcdo e o desenvolvimento embrionario inicial ocorrem em meio a fluidos do oviduto e
do utero. Realmente, o embrido ruminante ¢ completamente dependente de uma fonte de
nutricdo histotrofica por um periodo prolongado do desenvolvimento, em relagdo a outras
espécies mamiferas, pois ndo forma nenhuma conexao principal com o limen uterino até que
ocorra o inicio da organogénese, que ocorre a partir do Dia 19 em vacas (Betteridge &

Flechon, 1988).

METABOLISMO E DESENVOLVIMENTO EMBRIONARIO

O embrido, na fase de pré-implantacdo, parece se adequar bem mais a baixas taxas de
consumo metabolico, bem mais compativel com o seu potencial de desenvolvimento e
viabilidade, do que as altas taxas de consumo, que ¢ caracteristico de stress metabdlico
(Leese, 2002). Sendo assim, os primeiros ciclos de clivagem de embrides bovinos no estagio
de pré-implantagdo dependem principalmente da oxidacdo de nutrientes, especificamente
piruvato para o suprimento energético (Thompson et al., 1996). Como em outras espécies
(Leese, 1995), existe um aumento do consumo de glicose e producdo de lactato com a
compactagdo embrionaria (Thompson et al., 1996). Embora a taxa de consumo de glicose
aumente com o decorrer das Ultimas clivagens, a principal fonte de obtengao de energia pelo
blastocisto ¢ a fosforilagdo oxidativa e ndo a glicolise (Leese, 2002). Foi demonstrado,
recentemente, que o primeiro aumento marcante na oxidacdo de glicose acontece entre as
fases de 12 e 16 células no embrido, mas a incorporagdo de maiores niveis de glicose comeca
a se dar continuamente a partir de 16 células e fase de blastocisto (Khurana & Niemann,
2000). Portanto, condi¢des de hiperglicemia podem demonstrar a associagdo entre
metabolismo embrionario, stress e potencial de desenvolvimento futuro, onde uma elevagao
no metabolismo da glicose, particularmente via glicdlise, pode ser vista como uma resposta do
embrido ao stress (Leese, 2002).

Lonergan et al. (2003) relataram genes relacionados a processos fisioldgicos

importantes no desenvolvimento de embrides bovinos no estidgio de pré-implantagdo, tais



como transporte e metabolismo de frutose (GLUT-5), atividade mitocondrial (MnSOD),
comunicagdo celular (Cx43), reconhecimento materno da gestacdo (IFNt), fator de
crescimento (IGF) e metabolismo e estresse oxidativo (G6PD). Métodos como a RT-PCR tém
sido utilizados para demonstrar um grande numero de genes relacionados aos fatores de
crescimento, que sdo expressos durante o desenvolvimento de pré-implantagdo do embrido,
tais como mRNAs de TGF-a, IGF-I e IGF-II, e também do LIF (De Sousa, 1998). Os
produtos dos genes TGF-a, receptor de insulina, IGF-I e IGF-II tém apresentado um padrao
de expressao similar em embrides bovinos e ovinos em desenvolvimento (Watson et al.,
1994). A expressao precoce desses fatores de crescimento (IGF-I, IGF-II, TGF-a e LIF) no
embrido sugere que essas moléculas desempenham papéis essenciais para a manutencio da
progressdo do embrido ao longo da primeira semana de desenvolvimento. Refor¢ando a
funcdo desses genes, a aplicacdo de um unico fator de crescimento ou uma associagdo destes
em meio de cultivo livre de soro demonstrou promover o desenvolvimento de embrides

bovinos (Schultz et al., 1996).

BALANCO ENERGETICO MATERNO E DESENVOLVIMENTO EMBRIONARIO
INICIAL

Os embrides de varias espécies de mamiferos, principalmente na fase de pré-
implantacdo, sdo bastante sensiveis ao ambiente no qual se desenvolvem, sendo bastante
susceptiveis as condi¢des de cultivo, se produzidos in vitro, bem como as condi¢des da dieta
materna, quando produzidos in vivo (Figura 5). A dieta materna tem um grande impacto tanto
sobre o fenoOtipo embrionario durante a pré-implantacdo quanto ao longo de seu
desenvolvimento posterior. As dietas muito ricas em proteinas, quando fornecidas a ovelhas
proximo ao periodo de concepcdo, mostraram estar associadas a baixa viabilidade do
desenvolvimento embrionario, resultando em crias apresentando um alto peso ao nascer,
caracteristico de animais que apresentam a Sindrome da Cria Gigante, ou Large Offspring
Syndrome (LOS) (McEvoy et al., 2001). Por outro lado, a subnutri¢do, neste mesmo periodo,
pode levar a uma série de distirbios no desenvolvimento e fisiologia fetal, que também se
estendem a vida pds-natal, tais como problemas cardiovasculares, osteoporose e diabetes do

tipo II (Edwards & McMillen, 2002).

Os embrides de ruminantes, que possuem uma implantagdo ndo-invasiva, sao
dependentes de substancias nutritivas presentes no utero, decorrentes de adequada nutrigdo
materna para o seu desenvolvimento e sobrevivéncia (Ashworth, 1995). A disponibilidade de

substratos energéticos, especialmente a de glicose e oxigénio, tem sido apontada por sua



capacidade em alterar o desenvolvimento embrionario (Lim et al., 1999). O cultivo de
embrides em ambientes que ndo mantém essas condi¢des preferenciais do metabolismo
estagio-especifico oferece menos que o necessario para um desenvolvimento ideal
(Matsuyama et al., 1993). Embora alguns fatores tais como estresse térmico e pouca idade
materna tenham sido relacionados com baixa viabilidade embrionaria, outros fatores podem
reduzir a sobrevivéncia embriondria ao atuarem no rompimento da relagdo entre o ambiente
uterino materno ¢ o embrido. Tem sido relatada, em ovelhas, a relacdo inversa entre estado
nutricional apds a cobertura e as concentragdes periféricas de progesterona (Williams &
Cumming, 1982), na qual baixas concentragdes de progesterona apoOs planos alimentares

altamente energéticos tém sido associadas a perdas embriondrias.

Cultivo in vitro Ambiente embrionario Ambiente in vivo
Suplementagdo protéica |:> Glicose e substratos energéticos <:| Dieta
Composigdo do meio Aminoécidos Composigdo corporal
Fatores de crescimento
Horménios esterdides
Citocinas
Reguladores metabolicos

e gt '.,i ok > i ) z}_; bl -.:IPFE:"&'-_ . H:'-'“I
r 3,5 e e =
Consequéncias a curto-prazo Consequéncias a longo-prazo
sobre o desenvolvimento embrionario sobre o desenvolvimento embrionario
Modificagdes epigenéticas Reducdo da capacidade implantacional
Sinalizagdo intracelular alterada Placentagdo alterada
Estresse metabolico |:> Crescimento fetal anormal
Mudangas na expressdo génica Alteragdes do eixo neuroenddcrino
Apoptose Peso ao nascer alterado
Distlirbios na proliferagdo celular Sindromes metabdlicas e cardiovasculares

Figura 5. Representacdo esquematica das interagcdes entre o ambiente de desenvolvimento
embrionario e suas conseqiiéncias a curto e a longo-prazo sobre o potencial de

desenvolvimento embrionario e pos-natal (Adaptado de Fleming et al., 2004).

Concordando com os achados de Williams & Cumming (1982), Ashworth (1995)

observou que ovelhas superalimentadas durante o inicio da gestacdo apresentaram uma



redu¢do na propor¢cdo de embrides produzidos. Acredita-se que isso seja resultante do
aumento do metabolismo da progesterona, em conseqiiéncia de uma elevacao na atividade de
oxidagdo hepatica devido ao maior fluxo sanguineo porta-hepatico em animais bem
alimentados, ja que o figado ¢ o principal local de metabolismo de esteroides, metabolizando
aproximadamente 95% da progesterona circulante durante uma Unica passagem, resultando
em uma reducdo das concentragdes plasmaticas periféricas de progesterona.

Assim, mudangas no consumo de nutrientes podem influenciar o metabolismo da
progesterona, ¢ a manutengdo de concentragdes adequadas da mesma garante que os
mecanismos luteoliticos sejam superados ou suprimidos entre o concepto e o endométrio.
Portanto, mudangas na concentragdo de progesterona modificam a magnitude e a composi¢ao
dos polipeptideos secretados pelo endométrio, que sdo proteinas essenciais para o crescimento
e desenvolvimento do concepto, € algumas possuem papel importante no transporte de
nutrientes insoliveis em agua através da placenta (Ashworth, 1995).

As restrigdes alimentares por um curto periodo de tempo aumentaram,
subseqlientemente, a taxa de gestacdo em bovinos (Dunne et al., 1997). Mantovani et al.
(1993) relataram que a producdo de embrides transferiveis, em novilhas de corte
superovuladas diminuiu significativamente quando estas tiveram livre acesso ao concentradas
comparadas aquelas submetidas a niveis restritos de energia. Além disso, o tipo e a
quantidade de concentrado afetou a producdo posterior dos embrides transferiveis depois da
superovulagao em novilhas de corte (Yaakub ez al., 1996). As novilhas que foram submetidas
a uma dieta restrita, onde o suplemento concentrado predominante era polpa citrica de
beterraba, produziram embrides transferiveis melhores quando comparadas aquelas que
receberam concentrado a base de cevada ou que receberam esses concentrados ad libitum. As
restricoes alimentares severas (aproximadamente 66% de exigéncias energéticas de
manutengdo) demonstraram ter efeitos benéficos sobre a taxa de desenvolvimento
embrionario quando novilhas foram superovuladas. Nesses animais, os embrides foram
coletados no Dia 7 e depois submetidos ao cultivo in vitro durante 24 horas (Nolan et al.,
1998). A restri¢ao de nutrientes resultou em um aumento no namero de blastocistos depois do
cultivo de embrides por 24 h, aumentando também o numero de células totais por blastocistos.

Lozano et al., em 2000, utilizaram ovelhas como modelos experimentais para se
determinar o efeito da nutricdo sobre a qualidade embriondria, e a superovulacdao foi usada
para aumentar o rendimento de embrides. Uma baixa porcentagem de embrides de boa
qualidade foi recuperada no Dia 4 a partir de ovelhas submetidas a uma baixa dieta
energética (0,5 EM) e a uma dieta ad libitum, quando comparada com animais sob uma dieta

de controle (1,5 EM). Porém, os embrides do grupo alimentado ad libitum se mostraram



atrasados quanto ao seu desenvolvimento, comparado aqueles de ovelhas submetidas a baixas
dietas. Além disso, odcitos desse ultimo grupo (0,5 EM) obtiveram baixas taxas de
fertilizacdo. Devido a menor resposta para o tratamento superovulatorio (em termos do
numero de animais que mostraram estro e baixa taxa de ovulagdo), o rendimento dos embrides
foi mais baixo dentro do grupo ad libitum quando comparado ao controle (1,5 EM) e o grupo

baixa dieta energética (0,5 EM) (Lozano et al., 2000).

EFEITOS NUTRICIONAIS POS-PARTO

Uma série de adaptacdes fisiologicas e anatomicas ocorre no Utero e no ovario das
fémeas em lactagdo com o objetivo de restaurar sua capacidade reprodutiva (Jainudeen et al.,
2004).

Logo apo6s o parto, o utero sofre involucao, um processo definido como mudancas
retrégradas no organismo feminino nas quais o Utero retorna ao seu tamanho e a atividade
ciclica de um animal ndo prenhe (Kirakopfe, 1980). Vérios fatores como: parto, nutri¢do, raga
e estacao influenciam o tempo completo de involugdo uterina (O’Shea & Wright, 1984). O
periodo de involucdo uterina ¢ varidvel entre as espécies e esta relacionado com o tipo
placentario (Nascimento ef al., 2003).

Com o intuito de explicar a natureza da coordenacdo de processos bioldgicos durante a
lactagdo, os pesquisadores utilizaram a teoria de Sherrington (Sherrington, 1947). Esta
coordenagdo ocorre entre reacdes bioquimicas dentro da célula, sendo indicada pela redugao
na sintese de acidos graxos e aumento na lipolise que ocorre no tecido adiposo no inicio da
lactacdo. As mudancas seqiienciais ocorrem nos tecidos especificos. Por exemplo, a atividade
da lipase, o consumo de acidos graxos pré-formados, na lipogénese de novo, e as atividades
de enzimas-especificas na sintese de acidos graxos sao reduzidas no tecido adiposo no inicio
da lactagdo. Estas enzimas e reacdes bioquimicas sdo aumentadas na glandula mamaria
durante o inicio da lactacdo. Além disso, as reagdes de coordenagdo, freqlientemente,
envolvem diferentes 6rgaos e processos fisiologicos.

Ja se sabe que a ocorréncia de mudancas no status interno do animal, na lactagdo,
estabelece mudangas na selecdo da dieta ou estratégias de forragens. E em fémeas ruminantes
lactantes, o rumen se expande devido ao aumento da absor¢do de nutrientes e, como
conseqiiéncia, aumentando as taxas de trocas dos metabolitos no sangue, permitindo uma
crescente ingestao de alimentos (Bunnell & Guillingham, 1985).

A producdo e a composi¢do do leite dependem da capacidade das células e glandula

mamaria de retirar nutrientes do sangue, convertendo-os em constituintes do leite e, em



seguida, liberando-os para o alvéolo mamario. Existe um equilibrio isotdnico entre o sangue e
o leite, entretanto, pouco se conhece deste equilibrio entre os componentes individuais dos
mesmos. As células da glandula mamaria lactante utilizam 80% dos nutrientes disponiveis
para a sintese de leite, obtidos a partir dos constituintes do sangue. Os precursores dos
constituintes do leite sdao os aminodcidos livres, glicose, acetato, acidos graxos e
triacilglicerdis, que sdo requeridos para formar a gordura, proteina e lactose do leite. Uma
limitagdo em qualquer um destes precursores reduz a producdo e leva a mudangas em sua
composi¢ao (Jelink et al., 1996).

A alta producao de leite em vacas depende dos altos niveis de energia obtidos pela
alimentagdo e, se as concentragdes de progesterona sdo baixas, o ambiente uterino ¢ alterado,
e a fertilidade pode diminuir dependendo da qualidade e composicdo da dieta. (Butler &
Smith, 1989).

Nos ovinos, o numero de cordeiros lactantes exerce uma influéncia significativa na
produgdo de leite, uma vez que ovelhas com mais de uma cria produzem 40% de leite a mais
que uma ovelha com apenas uma cria e ainda, o pico de lactagdo além de ser maior, ¢
alcancado mais cedo, na segunda ou terceira semana de lactacdo, decrescendo mais
rapidamente. Por outro lado, ovelhas com um s6 cordeiro apresentam o pico de lactacao entre
a terceira e a quinta semana de lactacdo. Logo, um aumento no estimulo resulta no aumento
da freqiiéncia e duragdo da lactacao.

O anestro ¢ o estado de aciclicidade ovariana, refletindo numa completa inatividade
sexual, sem manifestacdo de estro (Wrigth & Malmo, 1992), além de anovulagdo
acompanhada de concentra¢des de progesterona menores que 0,5 ng/mL (Arregum et al.,
1997). Em vacas, o periodo de anestro pos-parto ¢ uma condi¢do associada a presenca de um
ovario estatico. Embora eles apresentem desenvolvimento folicular, nenhum foliculo ovariano
inicia seu crescimento.

Em vacas, o anestro pos-parto € fisiologico, sendo que este s6 ¢ considerado anormal
quando ultrapassa um periodo de 90 dias (Fallas et al., 1987). Entretanto, em regides tropicais
esse periodo pode chegar a mais de 150 dias (Vacaro, 1990), ocasionando um dos maiores
problemas, levando a perdas econdmicas consideraveis.

Em vacas leiteiras e de corte, os fatores que afetam a dura¢do do periodo de anestro
pos-parto sdo o estado nutricional, amamentag¢do, raca, idade, nimero de parto, producio de
leite, estagdo de pari¢do, presenga ou auséncia do reprodutor, involu¢dao uterina tardia e
distocias (Randel et al., 1990).

A existéncia da interacdo entre reprodu¢do e nutricdo ¢ bem evidente em ruminantes

(Arregum et al., 1997). A subnutricdo ou consumo inadequado de nutrientes relacionados com



a demanda metabolica ¢ um dos maiores fatores que contribuem para o prolongamento do
anestro poés-parto, principalmente para animais que dependem das forragens naturais para
obter seus requerimentos nutricionais (Jolly et al., 1995). Essa subnutri¢do pode interagir com
a genética, ambiente ou manejo, influenciando a duracdo do anestro e, embora suas interagdes
nao estejam claramente estabelecidas, sao ativadas através dos mecanismos hormonais (Jolly
et al., 1996).

Durante o inicio da lactacdo, os requerimentos de energia para a produgdo de leite e
manutengdo nos ruminantes excede a disponibilidade de energia gerada pelo consumo de
alimentos, expondo os animais a um periodo de balango energético negativo (Jorristma et al.,
2004). Esse periodo ¢ caracterizado por baixo peso corporal e aumento da mobilizacdo de
gordura, podendo persistir em vacas leiteiras um periodo de 10 a 12 semanas da lactacao
(Bauman & Currie, 1980). Vale ressaltar que o nivel de déficit energético esta relacionado
diretamente com a producao de leite (Butler ez al., 1981).

Nos ruminantes, as necessidades nutricionais para a producdo de leite levam ao
balanco energético negativo, que vai da 1* a 4* semana pods-parto e estd correlacionado com o
dia em que ird ocorrer a primeira ovulagdo. A duracdo do intervalo pos-parto representa uma
importante interagdo entre o estado energético e a performance reprodutiva, estando
diretamente associada a taxa de concep¢do durante o periodo da estagdo reprodutiva
consecutiva.

Durante os periodos de balango energético negativo, a produgdo de leite ¢ mantida
pela mobilizacdo de energia pelas reservas de gorduras corporais. A partir de entdo, os
precursores para sintese de gordura do leite sdo mobilizados da composicao de acidos graxos,
diferentemente do leite, sintetizado quando energia suficiente ¢ absorvida pelo trato digestivo
(Ekéns et al., 2003).

A divisdo de nutrientes durante o periodo pos-parto leva o animal a uma perda da
condicdo de escore corporal e ocasiona uma parada do ciclo estral em vacas de corte
(Richards et al., 1998) e de leite (Edmonson et al., 1989). Alguns autores verificaram uma
significativa relagdo entre o balango energético negativo e a duracdo do anestro pds-parto
(Canfield & Butler, 1990). Estes observaram que a primeira ovulagdo ocorre
aproximadamente 10 a 14 dias apos o balango energético negativo e, quando a ovulagdo
ocorre, 0 balanco energético pode estar ainda negativo, mas em todos os casos o estado
nutricional encontrava-se diminuido (Zurek et al., 1995). Logo, durante o periodo inicial da
lactagdo, a performance reprodutiva em vacas de leite, particularmente a taxa de concepgao, €

associada a magnitude do balanco energético negativo (Nebel & McGilliard, 1993). Em vacas



de corte, a nutricao precedente ao parto reflete o CCS ao nascimento, sendo este um grande
determinante da duracdo do anestro pos-parto (Selk et al, 1988).

Os efeitos da lactacdo sobre a reproducdo sdo dependentes concomitantemente do
consumo de energia obtida do alimento e, subseqiientemente, da funcao do eixo hipotalamico-
pituitario-ovariano (HPO) em vacas no pds-parto. Uma relagdo inversa entre o balango
energético e a fung¢do ovariana pos-parto pode ser representada pelas mudancas de escore
corporal. Vacas com baixa condigdo de escore corporal, durante os primeiros meses pos-parto,
apresentam um intervalo longo até apresentarem a primeira ovulagdo no periodo pos-parto
(Jorristma, et al., 2004).

A duragdo do intervalo anovulatorio pos-parto pode mensurar o potencial dos efeitos
do balango energético sobre o desempenho reprodutivo. Além disso, constantemente,
demonstra-se uma relacao dos efeitos do balango energético e o nimero de dias até a primeira
ovulagdo e, ambos os niveis de balanco energético negativo (Staples & Thatcher, 1990) e as
mudangas no balango energético (Beam & Butler,1997) tém alterado o momento da primeira
ovulagdo em vacas no pos-parto.

O periodo para primeira ovulagdo ¢ de aproximadamente 25 a 30 dias do pos-parto,
com uma variacao de 17 a 42 dias (Butler & Smith, 1989). Este balango energético durante as
primeiras trés ou quatro semanas do pds-parto tem sido correlacionado ao intervalo para a 1*
ovulacdo (Lucy et al., 1991; Beam & Butler, 1999).

Portanto, vale ressaltar que, a influéncia dos niveis de balanco energético negativo
durante o inicio das primeiras semanas pds-parto parece ser um sinal para iniciar a atividade
do ciclo ovariano. Sendo assim, o nimero de dias do balango energético estd correlacionado
positivamente com o nimero de dias até a primeira ovulagdo (Canfield & Butler, 1990;

Canfield ef al., 1990; Beam & Butler 1997).

CONSIDERACOES FINAIS

A nutri¢do energética consiste no principal fator modulador da eficiéncia reprodutiva
de ruminantes. As desfavoraveis condigdes edafo-climaticas do meio fazem com que a oferta
de forragem, base da alimentacdo desses animais, fique, em boa parte do ano, aquém das
necessidades dos rebanhos, tanto do ponto de vista quantitativo quanto qualitativo. Este fator
¢ determinante, na maioria das vezes, de uma baixa condi¢do de escore corporal e,

conseqiientemente, de um mediocre desempenho reprodutivo.



Embora se conhega a existéncia dos efeitos da nutrigdo energética sobre a reproducao
de ruminantes, constatam-se muitas controvérsias sobre os reais mecanismos neuro-
enddcrinos que regulam os efeitos da nutri¢do energética sobre a reprodugao.

A eficiéncia reprodutiva dos ruminantes ¢ o resultado da fertilidade, prolificidade e
sobrevivéncia das crias, fatores estes que sdo fortemente influenciados pela nutrigdo. A
disponibilidade de nutrientes tem sido correlacionada com a melhoria dos indices
reprodutivos e produtivos em ruminantes, sendo fundamental no controle da eficiéncia de

tecnologias voltadas para a reproducao.

Sendo assim, torna-se de fundamental importancia o conhecimento dos efeitos da
nutricdo sobre a fertilidade, o6cito e processo de foliculogénese terminal, no sentido de se
aumentar a resposta aos tratamentos de superovulagdo e, assim, viabilizar a utilizagcdo de
biotécnicas reprodutivas. No entanto, ha uma literatura relativamente escassa sobre os efeitos
especificos da nutricdo sobre a dinamica folicular, ovulag¢ao, desenvolvimento competente do

odcito, fertilizacdo, desenvolvimento embrionario e metabolismo no pos-parto.
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