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Resumo: Foram utilizados 40 leitdes (21 dias e peso vivo médio de 7,22kg) alojados num delineamento de
blocos ao acaso, com cinco tratamentos e oito repeticdes com objetivo de avaliar diferentes combinagoes de
prebidticos na dieta, em substitui¢do a antimicrobiano melhorador de desempenho, sobre a produgdo de proteinas
de fase aguda e citocinas, sendo os tratamentos: T1 = dieta basal (DB) + 120ppm de halquinol; T2 = DB + MOS
e B-glucano (3,0kg/t); T3 = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t) (relagdo GOS:FOS de 1:9);
T4 = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t) (relagao GOS:FOS de 3:7); TS = DB + MOS ¢ 3-

glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t) (relagdo GOS:FOS de 5:5). No 14° dia do experimento, os leitdes
receberam via intramuscular LPS de E. coli e mensurou-se a produgdo de TNF-a, IL-1p, proteina C-reativa
(PCR) e haptoglobina no soro. Houve aumento na producdo de PCR (P<0,05) nos 1eltoes que receberam T1, T2 e
T3, entre os momentos antes e pds aplicacdo. Apos o desafio, houve aumento (P<0,05) no nivel de TNF—a nos
animais do T3 e T5, em comparagdo aos do T1, e aumento na producdo de PCR (P<0,05) nos animais do T2 e
T3, em comparacdo aos animais do T4 e T5. Conclui-se que os animais alimentados com T2 e T3 apresentaram
resposta imunoldgica mais eficiente.
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PREBIOTICS IN DIET OF WEANLING PIGS MODULATE THE PRODUCTION OF
ACUTE PHASE PROTEINS AND PROINFLAMMATORY CITOKINES

Abstract: It were used 40 weaned piglets (21-d-old and average body weight of 7.22kg) housed in a randomized
complete block design with five treatments and eight replication to evaluate blends of prebiotics on diet, in
replacement to an antimicrobial growth promoter, on the production of acute phase proteins and proinflammatory
cytokines. The treatments were: T1= basal diet (BD) + 120ppm of halquinol; T2= BD + MOS and B-glucan
(3.0kg/t); T3=BD + MOS and B-glucan (2.0kg/t) + GOS and FOS (1.0kg/t) (GOS:FOS ratio of 1:9); T4= BD +
MOS and B-glucan (2.0kg/t) + GOS and FOS (1.0kg/t) (GOS:FOS ratio of 3:7); T5= BD + MOS and B-glucan
(2.0kg/t) + GOS and FOS (1.0kg/t) (GOS:FOS ratio of 5:5). On the 14th day of experiment, the piglets received
an intramuscular injection of LPS from E. coli and it was measured the production of TNF-q, IL-1p, C-reactive
protein (CRP) and haptoglobin in serum. The CRP concentration increased (P<0.05) in the piglets fed T1, T2 and
T3, between the moments before and after inoculation. After the inoculation, TNF-a increased (P<0.05) in
animals fed T3 and T5, compared to those fed T1, and a higher production of CRP (P<0.05) in the animals fed T2
and T3, compared to animals fed T4 and T5. In conclusion, animals fed T2 and T3 demonstrated more efficient
immune response.
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Introdugdo: A preocupacdo quanto ao surgimento de cepas bacterianas resistentes aos firmacos existentes, em
funcdo da utilizagdo de antimicrobianos como melhoradores de desempenho animal, tem resultado em restri¢des
ou banimento de uso em alguns paises. Este fato tem imposto o desafio de busca por substincias capazes de
substituir os antimicrobianos, dentre as quais destacam-se os prebidticos, os quais servem como substrato as
bactérias benéficas no intestino grosso dos animais, indiretamente trazendo melhorias a saude. Além disso,
alguns destes compostos tém a capacidade de diretamente ativar fagocitos, promovendo maior proteg¢do inata
(Kogan e Kocher, 2007), o que ¢ particularmente importante para leitdes desmamados precocemente, por serem
imaturos fisiologicamente a idade de desmame e susceptiveis a infec¢cdes oportunistas. Assim, o objetivo foi
avaliar os efeitos da adi¢cdo de prebiodticos em dietas de leitdes sobre a concentragdo de proteinas de fase aguda e
citocinas no soro dos animais.

Material e Métodos: O experimento foi realizado na Area de Suinocultura da FMVZ — UNESP, Botucatu/SP, e
aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (n°® 133/2016). Foram utilizados 40 leitdes recém-
desmamados (21 dias, 7,22 + 0,65kg) num delineamento experimental de blocos ao acaso, com cinco tratamentos
(T) e oito repeti¢des, sendo: T1 = dieta basal (DB) + 120ppm de halquinol; T2 = DB + mananoligossacarideo
(MOS) e B-glucano (3,0 kg/t); T3 = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + galacto-oligossacarideo (GOS) e
frutoligossacarideo (FOS) (1,0kg/t) (relagdo GOS:FOS de 1:9); T4 = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e
FOS (1,0kg/t) (relacdo GOS:FOS de 3:7); TS = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t) (relagdo
GOS:FOS de 5:5) (Tabela 1). As dietas foram formuladas acordo com Rostagno et al. (2011). No 14° dia do
experimento, os leitdes receberam via intramuscular 30pg kg-1 de peso vivo de lipopolissacarideo (LPS) de E.
coli (O55:B5 Sigma Aldrich L2630) dissolvidos em 1mL de solugéo salina. Foram coletados 8mL de sangue por
animal da veia cava, com uso de tubos a vacuo com ativador de codgulo, para posterior centrifugacdo e obtencao
do soro, nos momentos imediatamente antes, trés e 24 horas ap0s a aplicacdo de LPS. Mensurou-se a producao
de TNF-a e IL-1P por método ELISA por meio de kits comerciais. As quantificagdes de proteina C-reativa (PCR)
e haptoglobina foram realizadas por turdibimetria e por fracionamento eletroforético, respectivamente. Os dados



foram submetidos a analise multivariada e as médias comparadas por teste de Bonferroni (P<0,05).

Resultado e Discussio: A aplicagdo de LPS determinou aumento (P<0,05), entre os momentos antes ¢ apds-
aplicagdo, nas concentragdes de IL-1p, TNF-a e haptoglobina nos animais de todos os tratamentos e elevacdo na
concentragdo de PCR (P<0,05) nos leitdes que receberam os tratamentos 1, 2 e 3 (Tabela 2), demonstrando acao
efetiva do LPS em induzir resposta imune. Apds o desafio com LPS, houve aumento (P<0,05) no nivel de TNF-a
nos animais que receberam os tratamentos 3 e 5, em comparagdo aos leitdes do T1, e aumento na produgéo de
PCR (P<0,05) nos animais submetidos aos tratamentos 2 e 3, em comparac¢do aos animais nos tratamentos 4 ¢ 5,
ndo diferindo (P>0,05) dos animais que receberam o T1 (Tabela 2). A PCR se liga 8 membrana celular de muitas
células, como fadcitos, ativando-os, promovendo assim a fagocitose. Ainda, a PCR ¢ capaz de reduzir danos
teciduais, de modo que o aumento na sua concentragdo promove cicatrizagdo mais eficiente (Tizard, 2014). O
aumento na concentragdo de PCR apds aplicagdo de LPS verificada nos animais dos tratamentos 1, 2 ¢ 3, ¢
coerente com o aumento também verificado na producdo de TNF-a, pois essa citocina induz a produgdo de
proteinas de fase aguda. Contudo, considerando que a produgdo exacerbada de TNF-a pode ser prejudicial por
induzir imunossupressdo (Tizard, 2014), ¢ provavel que o maior teor sanguineo de TNF-a verificado nos leitdes
do T5 tenha sido responsavel pela auséncia de efeito na concentracao de PCR apdés o desafio com LPS, ou seja, o
T5 determinou alta secrecdo de TNF-a ap6s o desafio, porém, ndo resultou em efeito benéfico na producdo de
PCR.

Tabela 1. Niveis de inclusdo (%) de mananoligossacarideos (MOS), B-glucano,
galactoligossacarideo (GOS), frutoligossacarideo (FOS) e do antimicrobiano melhorador de
desempenho nas dietas experimentais de leitdes recém-desmamados

Tratamentos, %

™ T2 T3 T4 T5
MOS + B-glucano - 0,300 | 0,200 | 0,200 : 0,200
GOS - - 0,01 0,03 0,05
FOS - - 0,09 0,07 0,05
Halgquinol (Clorohidroxiguinolina 60%) 0,020 - - - -

Tabela 2. Citocinas (IL-1B e TNF-a) e proteinas de fase aguda (proteina C-reativa e haptoglobina)
no soro dos leitbes nos momentos antes e apos o desafio com LPS?

Tratamentos?

Variaveis Momentos T T2 T3 T4 TS5
IL-1g2, pgimL Antes <1,56" | <156 <1,56 <156" | <156
-‘ Apos (3h) 3,86 4.40° 9,70 6,03" 3,707
TNF-a#, pg/mL Antes <156 <15 6" <156 <15 6" <15 6"

’ Apos (3h) 43.10=" | 64 332" | 86,83 | 64 05=" | 103,53~

Antes 0,10* 0,10* 0,05* 0,00 0,10

PCRe, mg/dL Apbs (24h) 0,42s* | () 50=* 0,49=* 0,320 0,280
Antes 0137 0,101" 0,130° 0,098" 0,136"

Haptoglobina, g/dL

Apds (24h) 0,260 | 0225 0,261° 0234 | 02800
'Médias seguidas de letras diferentes na linha, diferem entre si pelo teste de Bonferroni (P<0,05); Médias
seguidas na coluna por *, diferem entre os momentos antes apds desafio com LPS pelo teste de Bonferroni
P<0,05).

gT‘1 = diLta basal (DB) + 120ppm de halquinol; T2 = DB + MOS e B-glucano (3,0 kg/t); T3 =DB + MOS e (-
glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kgit) (1:9); T4 = DB + MOS e B-glucano (2,0kgft) + GOS|e FOS (1,0kgh)
(3:7); T5 = DB + MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t) (5:5); IL-1p = Inter leucina 1-B; TNF-a =
fator de necrose tumoral-a; PCR = Proteina C-reativa.

Conclusao: Leitdes alimentados com dietas com adi¢do de maior quantidade de MOS e B-glucano (3,0kg/t) ou a
combinacdo da mistura de MOS e B-glucano (2,0kg/t) + GOS e FOS (1,0kg/t), com maior propor¢do de FOS,
apresentam resposta imunologica mais eficiente apds o desafio com LPS.
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