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EFICACIA DE NIVEIS DE UM BLEND DE ADITIVOS SOBRE O
DESEMPENHO E A SAUDE INTESTINAL DE FRANGOS DE CORTE
DESAFIADOS EXPERIMENTALMENTE.

RESUMO: A manutencdo de boa integridade e satde intestinal sdo de suma importancia para
que os animais de producdo possam ter condicdes de expressar o potencial genético. Para que
seja possivel dimensionar o impacto de diferentes variaveis envolvidas no contexto da
producdo de frangos de corte ha a necessidade de aplicacédo de protocolos experimentais que
sejam capazes de simular a realidade de campo possibilitando a avaliagdo precisa dos aditivos
alimentares. Nesse sentido, objetivamos avaliar o desempenho, a morfologia e a capacidade
regenerativa da mucosa intestinal bem como estudar respostas da microbiota intestinal e a
resposta imune das aves alimentadas com um blend de aditivos composto por proteinato de
zinco, levedura hidrolisada e butirato de sédio encapsulado (BSE) associado ou ndo ao uso de
antibiético melhorador de desempenho (AMD) de frangos de corte submetidos ou ndo a uma
proposta de desafio entérico. Este estudo foi realizado no aviario experimental da
Universidade Federal do Parand — campus Palotina. Foram utilizados 3.936 pintos de corte,
machos (Ross AP95®) sendo as aves alojadas sobre cama de maravalha, com agua e ragdo ad
libitum e divididas em um esquema fatorial 6 x 2 (Controle negativo (CN); Controle positivo
(CP); CP + 1.0kg de Blend de aditivos/tonelada de racdo; CN + 0.5kg; CN + 1.0kg; CN +
1.5kg de Blend de aditivos/tonelada de racdo Vs com e sem desafio entérico experimental),
com 8 repeticdes por tratamento e 41 aves cada. Aos 14 dias de idade, as aves dos grupos
desafiados receberam inoculagdo no ingluvio de vacina para coccidiose contendo 20 vezes a
dose recomendada pelo fabricante. Dois dias ap6s (16° dia), as aves desafiadas receberam um
indculo contendo Escherichia coli (ATCC® 8739™) com uma concentragio calculada de 10°
UFCl/ave aplicado diretamente no inglavio. A avaliacdo do peso corporal (PC), consumo
médio de racdo (CMR), ganho de peso (GP) e conversdo alimentar (CA) foram realizadas
semanalmente. O grau de empenamento foi avaliado aos 28, 35 e 42 dias de idade. Fragmentos
dos segmentos intestinais foram colhidos aos 19 dias de idade apds procedimento de eutanésia
de duas aves/repeticdo para avaliagdo da morfometria intestinal e analise da capacidade
proliferativa das células intestinais. A permeabilidade da mucosa intestinal foi mensurada pela
avaliacdo dos niveis séricos de isotiocianato de fluoresceina (FITC-d). Amostras de excretas
cecais foram colhidas aos 42 dias de idade oriundas de 7 aves por tratamento para determinar

o perfil de acidos graxos de cadeia curta (AGCC). Para o calculo do rendimento carcaca, cortes



e deposicdo de gordura abdominal, aos 42 dias, foram abatidas 60 aves por tratamento. Os
procedimentos estatisticos foram realizados através da analise de variancia (ANOVA), do
General Lineal Model (GLM) com auxilio do programa estatistico SAS e, quando
significativas, as médias dos tratamentos foram comparadas pelo teste de Tukey (p<0,05). Os
resultados desta avaliagcdo indicam que o protocolo de inducdo de enterite proposto neste
estudo foi eficaz, com o desempenho comprometido (p<0,05) em relagéo ao grupo de aves
que ndo foi experimentalmente exposto ao desafio. As aves que ndo receberam AMD nas
racdes e foram suplementadas com 0,5kg e 1,5kg de inclusé@o do blend de aditivos alimentares
apresentaram resultados similares para GP e CA em comparagdo com as aves que receberam
dietas com AMD. Ao ser considerado o periodo pés desafio e o periodo total de criacdo, as
aves suplementadas com 1,5kg do blend de aditivos alimentares foram aquelas que obtiveram
melhor (p<0,05) CA, assim como as aves suplementadas com 1,0kg do blend associado ao
AMD apresentaram maior (p<0,05) GP em relagdo as demais dietas. O blend de aditivos
composto por proteinato de zinco, levedura hidrolisada e butirato de sodio encapsulado
utilizado nas dietas de frangos de corte de 1 a 42 dias de idade submetidos ou nao a desafio
entérico proposto neste experimento proporcionou resultados de desempenho similares ou até
mesmo superiores aqueles observadas com dietas suplementadas com AMD. Assim, o Blend
pode ser indicado para atuar como alternativa ou entdo em conjunto ao AMD na criacdo de

frangos de corte.

Palavras-chave: Antibidtico melhorador de desempenho, butirato de sodio, coccidiose,
Escherichia coli, frangos de corte, microbiota intestinal



EFFECTIVENESS OF A BLEND LEVELS OF ADDITIVES ON
PERFORMANCE AND INTESTINAL HEALTH OF
EXPERIMENTALLY CHALLENGED BROILERS.

ABSTRACT: The maintenance of good intestinal integrity and health are of fundamental
importance so that production animals can be able to express their genetic potential. In order
to measure the impact of different variables involved in the context of broiler production, it is
necessary to apply experimental protocols that are capable of simulating the reality of the
field, allowing the accurate evaluation of food additives. In this sense, we aim to evaluate the
performance, morphology, and regenerative capacity of the intestinal mucosa, as well as to
study intestinal microbiota responses and the immune response of birds fed with a blend of
additives composed of zinc proteinate, hydrolyzed yeast and encapsulated sodium butyrate
associated or not with the use of antibiotic growth promoter in broilers submitted or not to an
enteric challenge proposal. This study was carried out in the experimental aviary of the Federal
University of Parana — Palotina campus. A total of 3,936 male broiler chicks (Ross AP95®)
were used and the birds were housed on shavings bedding, with water and feed ad libitum and
divided into a 6 x 2 factorial scheme (Negative control (NC), Positive control (PC); PC +
1.0kg of Blend of additives/ton of feed; NC + 0.5kg; NC + 1.0kg; NC + 1.5kg of Blend of
additives/ton of feed Vs with and without experimental enteric challenge), with 8 replications
per treatment and 41 birds each. At 14 days of age, birds in the challenged groups were
inoculated into the coccidiosis vaccine pool containing 20 times the dose recommended by
the manufacturer. Two days later (16th day), the challenged birds received an inoculum
containing Escherichia coli (ATCC® 8739™) with a calculated concentration of 10° CFU/bird
applied directly to the flock. The evaluation of body weight, average feed intake, weight gain,
and feed conversion were performed weekly. The degree of warpage was evaluated at 28, 35
and 42 days of age. Fragments of intestinal segments were collected at 19 days of age after
euthanasia procedure of two birds/repeat for evaluation of intestinal morphometry and
analysis of the proliferative capacity of intestinal cells. Intestinal mucosal permeability was
measured by assessing serum levels of fluorescein isothiocyanate (FITC-d). Cecal excreta
samples were collected at 42 days of age from 7 birds per treatment to determine the short
chain fatty acid (SCFA) profile. For the calculation of carcass yield, cuts and abdominal fat
deposition, at 42 days, 60 birds were slaughtered per treatment. Statistical procedures were
performed using analysis of variance (ANOVA) using the General Lineal Model (GLM) using



the SAS statistical program and, when significant, the treatment means were compared using
Tukey's test (p<0.05). The results of this evaluation indicate that the enteritis induction
protocol proposed in this study was effective, with compromised performance (p<0.05) in
relation to the group of birds that were not experimentally exposed to the challenge. The birds
that did not receive AGP in the diets and were supplemented with 0.5kg and 1.5kg of inclusion
of the blend of feed additives showed similar results for WG to those birds that received diets
with AGP. When considering the post-challenge period and the total rearing period, the birds
supplemented with 1.5kg of the feed additive blend were those that obtained the best (p<0.05)
feed conversion rate, as well as the birds supplemented with 1.0kg of the blend associated
with AGP showed higher (p<0.05) weight gain in relation to the other diets. The blend of food
additives composed of zinc proteinate, hydrolyzed yeast and encapsulated sodium butyrate
used in the diets of broilers from 1 to 42 days of age submitted or not to the enteric challenge
proposed in this experiment provided results similar or even superior to those when using
AGP. Thus, this Blend can be indicated to act as an alternative or together with AGP in the

creation of broilers.

Keywords: Antibiotic growth promoter, broilers, coccidiosis, Escherichia coli, intestinal
microbiota, sodium butyrate
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1 INTRODUCAO GERAL

O setor avicola brasileiro, ha muitos anos, representa um dos mais pujantes ramos do
agronegocio nacional representando cerca de 1,5% do Produto Interno Bruto (PIB) e gerando
mais de 4 milhdes de empregos diretos e indiretos. Em 2021, o Brasil recuperou a 22 posi¢ao
como maior produtor mundial de carne de frango ultrapassando a China e ficando atras
apenas dos Estados Unidos. A producdo brasileira atingiu 14,35 milhdes de toneladas
produzidas, representando um aumento de 3,39% quando comparamos com a producao total
de 2020. Em relagdo aos indicadores dos principais paises exportadores deste produto o
Brasil é o principal player do mercado global e € projetado o volume de 4,5 milhdes de
toneladas em 2021, montante 7,5% maior do que em 2020. O mercado interno deve crescer
2% e o consumo de carne de frango por habitante se aproxima de 46kg ao ano (ABPA, 2021).

De acordo com dados do CEPEA/Esalg-USP (2021), a avicultura de corte aumentou
0 seu faturamento em 9,98% em 2020 em relacdo ao mesmo periodo de 2019. A Associagdo
Brasileira de Proteina Animal (ABPA) projeta que o Brasil deve incrementar sua produc¢éo
de frangos na faixa de 3,0% a 6,5% em 2022 comparativamente aos nimeros de 2021 e as
exportacGes podem crescer cerca de 3,6%.

Apesar de projecdes otimistas, a atengdo deve ser mantida sobre aspectos importantes
que podem impactar negativamente o setor. A ocorréncia de problemas sanitarios como
Influenza aviaria em outros paises sempre € motivo de preocupacdo, pois o Brasil é livre
desta enfermidade e esses episodios externos costumam provocar impactos negativos no
mercado podendo afetar também o mercado brasileiro. Além disso, a crise global causada
pela pandemia do Coronavirus (Covid-19) afeta o setor avicola em diferentes frentes como,
por exemplo, na salde das pessoas e na economia inflacionando a cadeia produtiva acima
do que foi previsto. De acordo com Pinheiro e Matos (FGV IBRE, 2021), o desempenho
econdmico e o setor de servi¢os no Brasil apresentaram, em 2021, nimeros aquém do que
se estimava em raz&o dos desdobramentos da pandemia.

Muito em razdo deste cenario, inimeras consequéncias ja estdo (e continuardo) sendo
percebidas pela populacdo em geral. Os custos de produgdo e os precos de venda dos
produtos sofrem aumentos constantes em diversas areas e no setor avicola também se
percebe que os custos se elevaram consideravelmente. Historicamente, a racéo fornecida aos
frangos de corte é considerada como o principal indicador na composi¢do dos custos

produtivos. No cenério atual, o percentual do custo da racdo de frangos representa mais de
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75% do total, especialmente pela disparada dos valores no mercado internacional dos
principais gréos, milho e soja, que compdem as dietas dessas aves (EMBRAPA, 2021).

Levantamentos realizados pela OCDE/FAO ja em 2017 e, corroborados em 2021,
projetavam que a carne de frangos seria a principal carne consumida mundialmente a partir
de 2020 ultrapassando a carne suina. Diversos fatores sdo relevantes para a obtengdo deste
patamar alcancado pela cadeia avicola. A alta produtividade e a eficiéncia deste setor estdo
fortemente baseadas no melhoramento genético, na nutricdo, na satde animal bem como em
melhorias das praticas de manejo e ambiéncia (SIMITZIS et al., 2012).

Essas melhorias somadas a percepcdo do consumidor de que a carne de frango é um
produto saudavel, tem custo acessivel e ndo tem restricdes religiosas formam uma base
solida de comercializacdo global. Entretanto, ha alguns anos, os modelos tradicionais de
criacdo de aves vém sendo amplamente discutidos e alguns dos principais pontos analisados
dizem respeito ao uso de antibiéticos melhoradores de desempenho (AMD), bem-estar
animal e o impacto da cadeia produtiva no meio ambiente.

De modo geral, tradicionalmente, as agroindustrias realizam o controle de
determinados quadros de enterites em frangos de corte através do uso subterapéutico de
antibioticos fornecidos na alimentacdo das aves. Porém, ap6s longo periodo de discussoes,
pelo principio da precaucdo, o uso destes antimicrobianos como melhoradores de
desempenho foi proibido na Unido Europeia em 2006 em acordo com o regulamento CE N°.
1831/2003 (HUYGHEBAERT, 2011). De forma semelhante, outros importantes paises
estdo adotando medidas similares pressionando de maneira crescente para também
restringirem o uso destes produtos.

A proibicéo e retirada dos AMD foi resultado de preocupacdes sobre o surgimento
de bactérias resistentes a antibioticos, pois ao longo do tempo e, em determinadas situacdes,
algumas bactérias tém a capacidade de transferirem, umas as outras, genes de resisténcia, o
que pode tornar mais complexo e menos eficiente o tratamento de humanos e animais
enfermos (McMULLIN, 2004). Em razdo de que paises e empresas relevantes passam a
questionar o uso de antibidticos, o proprio uso com fins terapéuticos, passou a ser
monitorado fazendo com que os profissionais das areas afins realmente os utilizem se
baseando estritamente nas orientacdes técnicas.

Nesse contexto, a realizacdo de pesquisas em nutricdo e saude animal bem como o
desenvolvimento de aditivos alimentares que possam atuar de modo a contribuir com
melhorias na sadde intestinal dos animais de producao (que proporcionam melhor equilibrio

da microbiota intestinal, auxilio na manutencdo da integridade da mucosa do trato
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gastrointestinal e do funcionamento equilibrado do Sistema Imune (SI)), é de grande valia
para que a cadeia de producgéo de alimentos tenha informagdes e mecanismos de trabalho
seguros mantendo (ou até mesmo melhorando) os resultados obtidos quando do uso de
AMD. Em adicdo, essas pesquisas possibilitam o entendimento dos eventos que ocorrem
apo6s uma infeccdo em um plantel de frangos de corte sendo este conhecimento importante
para que as equipes técnicas responsaveis pela criacdo das aves possam desenvolver
estratégias para controlar enterites (BORTOLUZZI et al., 2019) permitindo o saudavel
desenvolvimento animal e atendendo os anseios do consumidor. Cabe ressaltar que adogéo
de medidas preventivas, para minimizar a ocorréncia de enfermidades, sempre se faz
necessaria para reduzir a pressdo de possiveis desafios que possam ocorrer em criagcdes
comerciais.

Globalmente, é pratica comum a inclusdo de diferentes classes de aditivos
nutricionais nas dietas dos animais de producdo visando melhorar o aproveitamento dos
nutrientes, prevenir problemas sanitarios bem como otimizar e promover melhor
desempenho durante o ciclo produtivo. O uso de aditivos alimentares geralmente ocorre de
forma individualizada (aplicacdo na producdo das ra¢cdes). No entanto, muitos nutricionistas
e gestores de processos de producdo estdo cada vez mais buscando o uso de blends de
aditivos, os quais, desde que corretamente formulados, permitem maior seguranca de mistura
e maior praticidade na producéo de rac@es otimizando o tempo de trabalho nas fabricas.

Diversas linhas de pesquisa vém avaliando diferentes métodos de inducdo de
enterites e seus efeitos sobre o desempenho animal e sobre a microbiota e a satde intestinal
de frangos de corte (MESA et al., 2014; BORTOLUZZI et al., 2019; CHASSER et al.,
2019). Tais estudos geram informaces que possibilitam interpretacdes de varidveis e dados
Uteis para tracar estratégias de controle de enterites em lotes comerciais de frangos de corte,
bem como podem auxiliar na identificacdo e desenvolvimento de tecnologias alternativas ao
uso de antibidticos.

Ao se realizar estudos e avaliagdes de novas tecnologias € ideal que se apliquem
protocolos experimentais capazes de simular a realidade de campo permitindo melhor
avaliacdo dos resultados obtidos e dos produtos analisados. Associados, fatores ligados a
biosseguridade, ao bem-estar animal, a nutricdo, ao melhoramento genético e ao manejo
permitem melhorar as repostas animais tornando o modelo de criacdo mais eficaz. Patricio
et al. (2012) e Havenstein et al., (2003) comparam indicadores de evolugdo em diferentes
épocas gque impactaram em melhor desempenho dos frangos de corte (ganho de peso; ritmo

de crescimento e consumo de racdo, respectivamente). Ha também condicdes com efeitos
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negativos que podem prejudicar os resultados de criagdo dos frangos como, por exemplo,
em casos de problemas entéricos, respiratérios ou sistémicos (TEIRLYNCK et al., 2011;
SOUZA et al. 2016) que podem ser provocados por agentes infecciosos ou ndo infecciosos.

Determinados microrganismos classificados como importantes agentes infecciosos
na criacdo de frangos de corte, como Clostridium perfringens e Eimeria spp. (MEJIA et al.,
2018; FREITAS et al., 2008), podem ser causadores primarios de problemas entéricos
ocasionando enormes prejuizos a saude dos animais, a qualidade dos alimentos e,
consequentemente, também prejudicar a qualidade dos produtos a serem originados do
processo de criagdo desses animais (alimentos) gerando significativas perdas financeiras na
cadeia avicola.

Escherichia coli, bactéria gram-negativa comumente encontrada em sistemas de
producdo, pode ser um agente complicador (oportunista) em casos de lotes acometidos por
enterites. A E. coli pode também agir como agente primario, especialmente no sistema
respiratorio e/ou celulite, comprometendo de tal forma os animais ao ponto de oportunizar
alto grau de debilidade sistémica e criando também condicBes favoraveis para o
acometimento entérico (DHO-MOULIN & FAIRBROTHER, 1999; TAN et al, 2014). E
comum, no entanto, que estes agentes estejam associados a fatores ndo infecciosos, como
falhas de manejo e/ou ambiéncia e/ou programas de vacinas, alteragdes na alimentacdo ou
nos componentes das dietas, fatores imunossupressores, microtoxinas, entre outros
(CROXEN & FINLAY, 2010; DE CARLI, et al., 2015; HUANG et al., 2018) e a
identificacdo da causa primaria, muitas vezes, é de dificil diagndstico ou até mesmo
desconhecida.

O controle e o entendimento de enterites bem como sua patogénese é fundamental
para que os profissionais a campo possam adotar as melhores estratégias de prevencao e
controle. Neste contexto, propbe-se um modelo de desafio entérico que permita avaliar
parametros de desempenho animal, a morfologia e a capacidade regenerativa da mucosa
intestinal, estudar a modulacdo da microbiota intestinal. Além disso, objetiva-se estudar a
modulagéo da microbiota intestinal e a resposta imune das aves alimentadas com um Blend
de aditivos alimentares composto a base de acido organico (butirato de sddio encapsulado -
BSE), levedura hidrolisada e proteinato de zinco associado ou néo a antibiotico melhorador

de desempenho e submetidas ou nédo ao desafio entérico proposto.
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2. REVISAO

2.1 CONTEXTUALIZANDO A AVICULTURA DE CORTE COMERCIAL, A
EVOLUCAO DE INDICADORES E A IMPORTANCIA DA APLICACAO DE
PROTOCOLOS EXPERIMENTAIS NO ESTUDO DE ENTERITES EM FRANGOS DE
CORTE

A cadeia produtiva de frangos de corte representa um dos mais importantes elos do
agronegocio brasileiro. Atualmente, o Brasil € o principal fornecedor mundial de carne de
frango e o segundo maior produtor (ABPA, 2021). Este posto pdde ser alcangado em razédo
de alguns fatores e caracteristicas intrinsecas da cadeia avicola como, por exemplo, a
intensiva implantacdo de tecnologia de ponta, alta qualidade genética dos rebanhos, nutricéo
de precisdo, excelente status sanitario, respeito a rigidas normativas e legislacGes nacionais
e internacionais, dinamismo do mercado que apresenta alto grau de concorréncia, capacidade
de adaptacdo dos produtos as demandas do consumidor, rapidas adaptacdes a temas
relevantes em discussdo (producdo sustentavel, impactos ambientais dos sistemas de
producdo, bem-estar animal, seguranca alimentar).

Este cenario exige que os profissionais e empresas ligados a esta cadeia produtiva
estejam engajados continuamente. Integrados, estes fatores que proporcionam evolugdo
consideravel dos resultados zootécnicos necessitam, em paralelo, de estudos cientificos que
fornecam relevantes informacdes para poder manter a competitividade nos mercados interno
e externo sempre buscando o melhor entendimento das variaveis envolvidas
(SCHEUERMANN et al., 2015; SIMITZIS et al., 2012).

Alguns exemplos evidenciam a evolugdo de desempenho da cadeia avicola. Patricio
et al. (2012) comparam a taxa de crescimento dos frangos de corte a época (2,83g/h) frente
aos resultados de 1990 (1,87g/h). Atualmente, ja é possivel identificar lotes com taxa média
de crescimento superior a 3,0g/h o que equivale ao ganho de peso diario (GPD) superior a
72 gramas.

Outro indicador de extrema importancia diz respeito ao ciclo de crescimento das
aves. A evolugdo nos resultados das taxas de crescimento ao longo dos anos impacta
diretamente no periodo total necessario para criar os frangos. Segundo Havenstein et al.
(2003), o ciclo de crescimento dos frangos de corte em 1957 era de 101 dias e, em 2001,
passou a ser de apenas 32 dias para obter a mesma faixa de peso. Isso significa uma reducéo

de mais de dois tercos do tempo. Além da significativa redugdo do tempo necessario para se
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concluir um ciclo produtivo também ha grande relevancia técnica e financeira,
especialmente sob a 6tica do menor consumo de ragdo e melhor aproveitamento da
propriedade e instalagdes.

Considerando-se que o custo alimentar € 0 que mais causa impacto econdmico na
cadeia de criacdo de frangos de corte, diversas agroinddstrias determinam a remuneracao da
rede de integrados baseadas na conversao alimentar de cada lote produzido como medida de
eficiéncia da producao.

A conversdo alimentar é calculada com base no consumo total de racdo consumida
pelo animal dividido pelo ganho médio de peso. A comparacgéo dos resultados em diferentes
momentos da histéria da avicultura mostra que, em 1930, o ciclo de criacdo durava, em
média, 105 dias para um frango atingir 1,5kg de peso vivo. A conversdo alimentar nesta
época era de 3,5kg de racdo consumida para cada 1kg de ganho de peso. Em 2009, a criagédo
dos frangos ja era realizada em 35,12 dias para ser obtida uma ave de 2,6kg de peso vivo
com conversdo alimentar de 1,83 (PATRICIO et al 2012; OLIVEIRA & NAAS, 2012).
Atualmente, segundo informacdes das linhagens genéticas de frangos de corte, a evolugédo
média da conversdo alimentar € de cerca de 0,02 pontos ao ano. Além da grande importancia
econdmica deste indicador ele representa também uma melhor relagdo da cadeia produtiva
com o0 meio ambiente no qual esta inserido, pois ha significativa reducéo da necessidade de
consumo de racdo a cada ano em virtude da melhor taxa conversdo apresentada pelos
animais.

Como visto, anualmente, as linhas genéticas apresentam ao mercado evolugdo
consideravel dos resultados de desempenho zootécnico. Este alto rendimento exige que as
aves expressem sua maxima capacidade a todo instante e isso faz com que elas estejam
sempre no limiar do equilibrio fisiologico tornando necessario o correto funcionamento de
todos os sistemas relacionados a criagdo para que nao haja a ocorréncia de problemas ao
longo do ciclo produtivo.

Para auxiliar na busca de melhores resultados, determinadas estratégias de apoio sdo
necessarias. Ao longo de muitos anos, o uso dos AMD em doses subterapéuticas na ragao
exerceu papel fundamental para se obter os atuais resultados na avicultura. Através do seu
uso, os AMD permitiram um melhor controle de agentes infecciosos que tém potencial de
provocar consideraveis prejuizos ao desenvolvimento dos animais em razéo de causarem
doencas entéricas. No entanto, apesar dos grandes beneficios obtidos com o uso de
antibioticos como aditivos melhoradores de desempenho na criacdo animal, ha severas

criticas e contestacGes em relacdo ao seu uso.
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Estudos relacionados a salde humana e animal contrapde essa estratégia indicando
que o uso prolongado e/ou em doses subterapéuticas de determinados principios ativos
antimicrobianos pode induzir a ocorréncia de efeitos negativos diretos e/ou indiretos a saude
por distintas razoes:

a) € possivel encontrar residuos destes antibidticos nos produtos de origem animal
que serdo consumidos pelos humanos. Isso pode causar danos & salde do consumidor
gerando fortes questionamentos sobre a seguranca alimentar dos produtos de origem animal;

b) algumas moléculas de antibidticos usadas nas dietas animais também podem ser
utilizadas em tratamentos humanos e, quando o uso se d& por periodo prolongado e/ou em
doses subterapéuticas também na producdo animal, pode ocasionar o desenvolvimento de
genes de resisténcia por parte das bactérias. Essas situacdes podem tornar os tratamentos de
humanos enfermos mais complexos comprometendo o principio de salde Unica, o qual
associa intimamente a saude animal, humana e ambiental (ALBINO et al. 2006; CAl et al.,
2014; BUDINO et al., 2005; FLEEMING, 2005; KIRCHHELLE, 2018; McMULLIN,
2004).

Por razbes desta ordem, desde 2006, a Unido Europeia baniu o uso continuo de
antibidticos como melhoradores de desempenho nas criacbes de animais de producdo e
passaram a exigir as mesmas medidas dos seus fornecedores. Apos esta decisdo da Unido
Europeia outros paises bem como grandes redes de fast-food também passaram a restringir
ou mesmo proibir a producdo/consumo de produtos de origem animal advindos de sistemas
de criacdo que usam AMD nas dietas animais tornando crescente a pressao sobre o0s
produtores.

Diante deste cenario, que modifica sobremaneira o0 modelo tradicional de criacdo dos
animais a campo, a busca por alternativas que substituam os AMD mantendo a eficiéncia
produtiva, os custos de producdo e a salde intestinal, torna-se extremamente importante.
Acidos organicos, prebioticos, probidticos, 6leos essenciais e extratos vegetais estdo entre
as alternativas que tém recebido especial atencéo.

Outras préticas e variaveis envolvidas no contexto produtivo de frangos de corte
tambeém passam por adaptac6es com o passar do tempo e merecem atencdo dos envolvidos,
pois influem no resultado. A densidade de alojamento, a velocidade de empenamento das
aves, ocorréncia de problemas sanitéarios, qualidade de agua e de racdo, tamanho de
particulas das racdes, micotoxinas, fatores estressores e/imunossupressores, equipamentos,

programas de luz, entre outros, sdo exemplos de importantes praticas que devem ser
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continuamente estudadas para que possa haver conexdo favoravel destas com o resultado
final de criag&o das aves.

Algumas dessas variaveis podem gerar resultados negativos as aves e ao sistema de
criacdo causando problemas sanitarios como, por exemplo, as enterites. Para que 0s animais
possam desempenhar 0 maximo potencial um dos principais aspectos a serem cuidados diz
respeito & manutencdo da integridade do trato gastrointestinal (TGI), pois em casos de
ocorréncia de desafios entéricos estes problemas provocam alto gasto de energia na tentativa
dos animais de reestabelecerem a homeostasia. Adicionalmente, problemas entéricos
provocam reducdo da absorgdo dos nutrientes em razdo de que as células intestinais lesadas
apresentam reducdo ou completa perda de fungdo comprometendo a eficiéncia da converséo
alimentar em produto carneo elevando os custos da integracdo (RUTZ et al., 2015).

Enterite é, por defini¢do, a inflamacdo da mucosa intestinal que pode ocorrer em
razao de diversas causas como nas infeccBes por bactérias, virus, fungos, toxinas, parasitas
e até mesmo pelo préprio alimento. Na prética, as causas de enterites sdo multifatoriais, e
diversos agentes podem estar associados ao mesmo problema. Isto dificulta o diagnostico
preciso e a consequente definicdo do tratamento adequado ao mesmo tempo em que a rapida
evolucéo dos sintomas acentuam as perdas.

A coccidiose causada por protozoarios do género Eimeria spp. e a Enterite Necrotica
(EN) causada pela bactéria Clostridium perfringens sdo os principais agentes infecciosos
responsaveis por enterites em frangos de corte (HORNINK & KAWAZOE, 2020;
SKINNER et al., 2010).

A coccidiose é uma doenca que causa infeccao intestinal e tem sido considerada uma
das mais importantes doencas da avicultura comercial, pois chegou a gerar perdas anuais
superiores a US$ 3 bilhGes (McDOUGALD, 1997; DALLOUL & LILLEHOJ, 2006)
relacionadas a profilaxia, reducéo de ganho de peso e piora na conversao alimentar, além de
perdas subclinicas. Essa doenca pode acometer criaces de frango de corte, matrizes, perus
e aves de postura provocando significativas perdas devido a mecanismos que reduzem a
eficiéncia imunoldgica e metabdlica das aves. Além disso, Prescott et al. (2016) destacam
que é considerada como uma das mais relevantes causas predisponentes para a ocorréncia
de enterite necroética devido as lesdes causadas no intestino pela Eimeria.

A multiplicagdo das eimerias se d& no intestino das aves, no interior das celulas
intestinais. Essa multiplicagdo é responsavel por severos danos teciduais podendo causar
quadros de diarreia aquosa ou hemorragica e, por consequéncia, piorando a digestdo de

alimentos e a absor¢do de nutrientes. Adicionalmente, em razdo dos danos intestinais
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provocados pela multiplicacdo das coccideas, ha também mudancas nas fungfes do trato
intestinal, permitindo a colonizagdo de vérios agentes patogénicos (KAWASOE, 2000).

Quando se considera apenas a ocorréncia de infeccdo causada pelo C. perfringens
(EN) as perdas econémicas também sdo elevadas e estimadas em mais de US$ 6 bilhGes em
prejuizos anuais (WADE & KEYBURN, 2015).

A enterite necrética ocorre principalmente em aves jovens e é considerada como uma
enterotoxemia aguda, ndo contagiosa. Essa enterite ocorre pela acdo de toxinas liberadas
pelo agente, sendo as aves acometidas principalmente pelas toxinas A e C. Este agente, C.
perfringens, faz parte da microbiota normal das aves, porém em determinadas condigdes,
quando o microambiente digestivo é alterado, a bactéria se prolifera subitamente vindo a
produzir toxinas e invadir as células intestinais. Segundo Santos et al. (2008) o mecanismo
de acdo adotado pelo Clostridium perfringens esta ligado a atuacdo das suas toxinas. As
toxinas produzidas por ele destroem a membrana celular dos eritrocitos devido a sua
propriedade de fosfolipase C. Ela hidrolisa fosfolipideos de membrana separando a parte
polar da apolar provocando a lise da membrana celular.

Podem ser considerados como fatores predisponentes as dietas de facil fermentacédo
ou que reduzem o peristaltismo, estresse e drogas que alteram a microbiota intestinal. Como
sinais desta enfermidade podem ser observadas aves prostradas, com falta de apetite e
apaticas. Em quadros avancados ha desidratacdo podendo ocorrer alto percentual de
mortalidade no lote acometido (VAN IMMERSEEL et al., 2004; TIMBERMONT et al.,
2011; ALBORNOZ et al., 2014).

Na avicultura moderna, quadros de enterites representam significativas perdas de
desempenho, aumento dos custos de tratamento veterinario e, por consequéncia, acarretam
elevados prejuizos econdémicos. Como o diagnostico nem sempre € simples e direto, quadros
de doenca entérica subclinica sdo corriqueiros e essa caracteristica permite, muitas vezes,
que haja predisposicao e envolvimento de outros agentes infecciosos que podem agravar o
quadro de infecgéo.

Pelo fato de que a regido intestinal de aves acometidas por doenca entérica
geralmente manifesta a ocorréncia de lesdo tecidual, em maior ou menor grau, existem
bacterias presentes no trato gastrointestinal destas aves que podem agravar os danos a saude.
Por exemplo, a Escherichia coli, que é uma bactéria gram negativa e que compde a
microbiota normal do intestino de frangos de corte, pode, em quadros de enterites, agravar a

condicdo intestinal e/ou, através da penetracdo na corrente sanguinea, acometer outros
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Orgdos e sistemas desencadeando quadros de infeccdo localizada ou generalizada
(colisepticemia).

Cepas de E. coli patogénicas para as aves sdo denominadas APEC (Avian Pathogenic
E. coli) e a doenca causada por essas cepas se denomina colibacilose aviaria. A colibacilose
pode ser causa priméria ou secundaria e, mundialmente, € relacionada como uma das mais
importantes causas de condenagdes de carcagas de frangos de corte, aumento da taxa de
mortalidade embrionéaria e piora nos indices de conversdo alimentar (BARNES; GROSS,
1997).

Nos ultimos anos, significativas alteracdes vém ocorrendo e determinando novas
maneiras de criacdo das aves a campo. Com a crescente restricdo de uso dos AMD e as
mudangas das exigéncias e do perfil dos consumidores, as agroinddstrias e centros de
pesquisa necessitam desenvolver novas estratégias e tecnologias que permitam continuar
desenvolvendo e atualizando os conhecimentos na area avicola.

Pesquisas e analises de quadros de enterites (sejam especificas ou inespecificas)
associadas ao desempenho animal, a patogénese, as formas de controle das enterites, a
composicdo e a modulacdo da microbiota intestinal sdo de fundamental importancia. No
mesmo sentido, o entendimento dos eventos moleculares que acontecem nas aves apos uma
infeccdo é essencial para desenvolver estratégias nutricionais ou de manejo para controlar a
doenca.

Os protocolos experimentais tém o intuito de simular a condicdo sanitaria de um
aviario comercial que permita realmente espelhar a realidade de campo no estudo, por
exemplo, de enterites. Para isso, é importante que os pesquisadores sempre levem em
consideracdo que a simulacdo dos episodios que ocorrem em uma granja comercial sdo
complexos e apresentam elevado numero de variaveis envolvidas. Mesmo havendo
dificuldade para reproduzir quadros entéricos a nivel experimental, este processo é de
fundamental importancia. Ha inimeros estudos avaliando diferentes métodos para induzir
enterites e avaliar seus efeitos na saude intestinal de frangos de corte. Esses protocolos e
avaliacOes estdo gerando importantes informacdes sobre a severidade e a classificacdo das
lesGes, além de permitirem analises sobre o efeito de componentes nutricionais (MESA et
al., 2014), aditivos alimentares (SHAWKAT et al., 2015), bem como 0 uso associado ou
ndo aos AMD (BELOTE et al., 2018), vacinas (SWAGGERTY et al., 2016) e agentes
infecciosos (FERNANDES, et al., 2016; WILSON, et al., 2018).

Recentemente, o estudo de Wilson et al., (2018) mostrou que um fator predisponente,

como coccidiose, era necessario para desenvolver lesdes caracteristicas de enterite necrotica
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(EN), levar a manifestacdo de sinais clinicos e prejudicar o desempenho das aves. No
entanto, ndo ha um protocolo definitivo indicando o melhor método de indugao de enterite a
ser utilizado. Na literatura cientifica € possivel encontrar avaliacfes que fazem uso de cama
reutilizada (JONES & HAGLER, 1982; ALMEIDA, 2012), infeccdo bacteriana controlada
(LOURENCO et al., 2013), administracao de agua de bebida contaminada com excretas de
aves (SILVA, 2008; BARBOSA, 2011), entre outros.

Para o melhor entendimento das respostas expressas pelas aves alojadas em granjas
comerciais bem como de fatores que resultam em melhor qualidade dos produtos avicolas
destinados ao consumo humano, a continuidade e o desenvolvimento de estudos e pesquisas
é extremamente relevante para a cadeia produtiva. Respostas assertivas quanto ao uso ou ndo
de aditivos alimentares destinados a busca de melhor desempenho e/ou melhor
enfrentamento de possiveis desafios, bem como disponibilizar informacdes sobre
tecnologias que possam se somar ao uso AMD, ou até mesmo substitui-los com seguranca,
séo relevantes e podem trazer retorno positivo ao setor agroindustrial.

Em uma pesquisa, a aplicacdo de um protocolo experimental confiavel e capaz de
simular de modo equivalente a realidade de campo pode contribuir e permitir uma melhor
avaliacdo dos resultados obtidos. Dessa maneira, se amplia o entendimento do modo de agéo
dos produtos que estdo sendo analisados e isso auxilia a embasar relevantes tomadas de

decisdo dando continuidade a evolugédo do sistema produtivo.

2.2. MORFOLOGIA E ESTRUTURA FUNCIONAL DA PAREDE INTESTINAL DAS
AVES

O TGl das aves é composto pela cavidade oral (bico ou boca), faringe, eséfago, papo,
proventriculo, moela, intestino delgado (duodeno, jejuno e ileo), intestino grosso (cecos e
cdlon) e cloaca (SHANG et al., 2018). O intestino delgado € responsavel pela digestéo final
dos alimentos e praticamente toda a absor¢do dos nutrientes. H& também os Orgdos
glandulares (glandulas salivares, figado e pancreas) que ndo fazem parte do trato, mas
secretam substancias via ductos conectando os 6rgédos ao trato. Histologicamente, o TGI das
aves € composto por quatro tanicas: mucosa, submucosa, muscular e serosa, com excecao
do es6fago e inglavio que ao invés de possuir tunica serosa, possui a tunica adventicia
(BOLELI; THIMOTHEO, 2017).

A mucosa do intestino delgado ndo apresenta as pregas macroscopicas observadas

em mamiferos, no entanto apresenta diversas dobras microscopicas chamadas vilosidades
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ou vilos, que proporcionam aumento na superficie interna do 6rgdo ampliando a area de
digestéo e absorcéo intestinal (BOLELI et al., 2002).

A constituicdo dos vilos se da por trés tipos funcionalmente distintos de células:
enterdcitos, células caliciformes e células enteroenddcrinas. Os enterdcitos sdo células que
respondem pela digestéo final do alimento e transporte trans epitelial dos nutrientes a partir
do limen. Estas células apresentam um processo de maturagao que ocorre durante 0 processo
de migracdo da cripta (base) para o apice do vilo, e é dependente de estimulos para sua
diferenciacdo. As células caliciformes sdo secretoras de glicoproteinas, que tem a funcéo de
proteger o epitélio intestinal da agdo de enzimas digestivas e efeitos abrasivos da digesta. As
células enteroenddcrinas sdo produtoras de hormdnios peptidicos como gastrina, secretina,
colecistoquinina e monomanias biogénicas, substancias essas que participam da regulacao
da digestdo, absorc¢do e utilizacdo dos nutrientes (BOARO, 2009).

Rutz et al., (2015) mencionam que este arranjo anatdmico confere ao intestino uma
adequada superficie absortiva, que permite aves e mamiferos absorverem eficientemente
agua e nutrientes. Estes pesquisadores também comentam que a capacidade absortiva do
TGI pode ser substancialmente afetada por substancias como toxinas e patégenos que podem
lesionar a superficie intestinal reduzindo a sua capacidade de absorcdo de nutrientes e,
consequentemente, provocando danos ao desempenho animal e perdas econdmicas as
empresas avicolas.

A maior superficie de contato do organismo com 0 meio externo sao as mucosas € se
constitui, por isso, num importante local de interacfes entre estes dois meios. A mucosa do
tubo digestivo apresenta uma area com cerca de 150 a 200 m?, em um ser humano adulto
(MOOG, 1981). Os tecidos intestinais representam cerca de apenas 5% do peso corporal,
mas consomem entre 15 e 30% de todo aporte de Oz e proteinas do organismo (GASKINS,
2001), além de cerca de 20% da energia metabolizavel consumida (McBRIDE & KELLY,
1990), devido a alta taxa de renovacdo e intensa atividade metabdlica das células. Neste
sentido, o intestino ndo é mais reconhecido apenas pela sua importante funcéo associado aos
processos de digestdo e absor¢do, mas também pelo importante papel imunoldgico na defesa
contra as agressdes do meio externo (GUARNER, 2006). O epitélio intestinal possui a
capacidade de impedir que substancias indesejaveis como microrganismos e toxinas
presentes no limen intestinal atravessem a mucosa e atinjam tecidos e 0rgaos.

A camada de muco limita a capacidade adesiva de bactérias patogénicas e possui
carboidratos complexos que podem servir de alimento para as bactérias benéficas (DA et

al., 2000). Outro mecanismo protetor fundamental ¢ a integridade da mucosa que € mantida
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por juncbes espessas (Tight juncions) entre as células intestinais funcionando como
barreiras, permitindo os processos de permeabilidade intestinal de nutrientes, mas
restringindo a penetracdo de patdgenos (KINUGASA et al., 2000). Estima-se que cerca de
70% do sistema imune das aves esteja no TGI buscando constantemente manter o equilibrio
para melhor proteger essa regido vital (RUTZ et al., 2015). A mucosa intestinal é também
constituida por tecido linfoide que representa o maior pool de células de defesa do organismo
(20% a 40% sédo linfocitos B e 40% a 60% sdo linfocitos T) que promove uma resposta
inflamatdria local, evitando a invasdo de tecidos por organismos patogénicos
(SANSONETTI, 2006).

A digestéo dos alimentos e absor¢do dos nutrientes sdo processos dependentes da
manutencdo da salde da mucosa intestinal. As lesdes causadas em enterdcitos, pela
espoliacdo decorrente a infeccdo por parasitos, virus ou bactérias como pelo aporte de
nutrientes e maior gasto energético pelo animal, para producéo de células de defesa e/ou para
recuperacdo do epitélio lesionado podem impactar negativamente a funcdo intestinal
(BOROSKY, 2012)

2.2.1 Processos de Reparacéao e de Regeneracéo da Mucosa Intestinal.

A avicultura comercial se caracteriza pela alta intensidade produtiva e pela constante
evolucdo de fatores que permitem melhores resultados a cada ano. Frangos de corte
apresentam alto desempenho e tanto a salde intestinal quanto a integridade morfofuncional
do sistema digestorio sdo de fundamental importancia neste contexto, pois envolvem vérias
funcdes fisioldgicas, microbioldgicas e fisicas, que de forma conjunta mantem a homeostase
intestinal (KOGUT, 2019) e os processos de digestdo e absorcdo de nutrientes e a defesa
local (MAIORKA, et al., 2000; SMITH, 1990).

Ao mesmo tempo, a plasticidade desse sistema em responder de forma adaptativa a
agentes externos presentes na dieta mostra ser possivel uma manipulacdo de suas
caracteristicas morfofuncionais a favor de uma maximizacdo das areas de digestdo e
absorcdo e no seu sistema de defesa (BOLELI et al., 2008). O muco associado ao epitélio
intestinal possuem a capacidade de impedir que substancias indesejaveis como
microrganismos e toxinas presentes no lumen intestinal atravessem a mucosa e atinjam
tecidos e 6rgdos.

Sob condic¢Bes normais o animal utiliza cerca de 20% da energia bruta consumida

apenas para a manutencao do epitélio intestinal. Em casos de quaisquer danos teciduais, a
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exemplo do que pode ocorrer em desordens entéricas como quadros de enterites, 0s tecidos
intestinais lesionados geram reducdo da quantidade de substrato digerido e absorvido pelo
animal, além de resultar em maior demanda energética para a renovacgédo celular e menor
saldo de energia liquida para producdo (FRANCO, 2010; McBRIDE & KELLY, 1990). De
acordo com Hafez (2009), as desordens entéricas podem ser causadas por diversos agentes
patogénicos (virus, bactérias e parasitas) associados com outros microrganismos ou com
algumas causas nao infecciosas como alimentos e manejo podendo afetar consideravelmente
os resultados e a qualidade dos produtos.

O ciclo total de criacdo das aves de corte tem reduzido anualmente. Comumente as
agroindustrias conseguem obter lotes com resultados de ganho de peso diario (GPD)
superiores a 70g por dia ultrapassando o peso de 3,0kg de peso vivo por ave em menos de
45 dias de criacdo. Fisiologicamente todos os sistemas precisam suplantar esse ritmo de
crescimento para que as aves possam expressar o potencial genético. No que diz respeito ao
TGI, é necessario que este sistema esteja integro para que a renovagdo, regeneracao e
maturacdo celular sejam ajustadas a necessidade de desenvolvimento em cada fase.

O processo de renovacdo celular da mucosa intestinal, também chamado de turnover
celular, é continuo e se da pelo equilibrio entre os processos de proliferacéo e diferenciacéo
celular bem como pela perda de células por descamacéo (UNI, 2000).

Este processo é complexo e dependente da idade da ave (quanto mais jovem, menor
é o tempo de turnover). Segundo Murarolli (2008), o completo turnover celular pode variar
de 24 a 96 horas, o que significa até 9,5% do tempo de vida de um frango de corte
convencional no modelo de abate brasileiro. Furlan (2010) ja mencionava que as reducoes
de ganho de peso em situacGes em que o lote de frangos precisa se recuperar de uma lesao
podem chegar a 5 toneladas de carne considerando um lote de 20 mil frangos. Portanto, o
intestino é um 6rgdo metabolicamente dispendioso e extremamente afetado se a ingestdo de
nutrientes for diminuida ou se a mucosa intestinal for exposta aos antigenos provenientes de
alimentos, bactérias residentes e microrganismos invasores (WITTIG; ZEITZ, 2003).

A multipla interacdo entre os mecanismos de defesa da mucosa intestinal e a sua
constante remodelagédo, tem estabelecido uma influéncia direta da nutricdo neste processo.
Alguns nutrientes da dieta podem influenciar de forma positiva a capacidade de renovacéo
da mucosa intestinal, pois modificam sua estrutura e metabolismo, resultando em melhora
da capacidade de digestdo e absor¢do dos nutrientes pelas aves. Essas substancias séo

consideradas agentes troficos capazes de estimular o processo mitdtico e, como
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consequéncia, aumentar o nimero de células e o tamanho dos vilos (MAIORKA; BOLELI;
MACARI, 2008).

Como visto, o TGI é extremamente dindmico e isso se faz necessario em funcgéo da
velocidade de crescimento do atual frango de corte. Assim, em caso de necessidade de
quaisquer reparos na barreira epitelial intestinal apds lesdes e/ou danos fisiologicos, estes
devem ser realizados o mais breve possivel para evitar maior comprometimento a satde do
animal.

Atualmente, é sabido que o processo de restabelecimento da integridade da mucosa
intestinal apds sofrer uma lesdo ocorre por pelo menos trés mecanismos distintos: 1°)
Restituicdo: resposta imediata do organismo que ja ocorre em questdo de minutos ou horas
apos o dano. Células epiteliais proximas migram para a area lesionada na tentativa de
recobrir o local (SVANES et al., 1982) ndo requerendo a proliferacdo de outras células. 2°)
Proliferacdo de novas células: em funcao de haver comprometimento do tecido, ha perda de
fungdo. O organismo, ao detectar essa necessidade de reposicdo, ativa as células basais
(tronco), localizadas nas criptas intestinais, as quais sdo responsaveis pela renovacéo celular
dos enterdcitos (UNI, 2006). 3°) Fase de maturacdo celular: as novas células precisam estar
aptas (maduras) para poderem desempenhar suas fungfes na mucosa intestinal. Em caso de
presenca de enterdcitos imaturos, com baixa capacidade absortiva, bem como reduzida
atividade das enzimas na bordadura em escova pode haver comprometimento da capacidade
de absorcdo de nutrientes levando a menor desempenho produtivo (PORTER JUNIOR,
1998).

A demanda de energia e de tempo para que 0s processos de restituicdo acontecam,
sdo totalmente dependentes da gravidade do desafio entérico e da disponibilidade de
nutrientes localmente. Em situacGes de estresse ou extenso grau de lesdo tecidual,
normalmente ha reducédo da altura das vilosidades por haver aumento na taxa de descamacao
epitelial, levando ao incremento da profundidade da cripta. Esse efeito em cascata ocorre,
pois o0 organismo animal estd buscando assegurar a adequada taxa de turnover celular e
acelerar a reposicdo das células perdidas na regido apical das vilosidades. Outra
consequéncia importante nesse quadro é a possivel reducdo da area de absorcdo. A &rea de
absorcéo é dependente do nimero de células que compde os vilos e do tamanho de cada vilo.
Assim, quanto maior o numero de células, maior o tamanho do vilo, e por consequéncia,
maior é a area de absorcdo de nutrientes. A maior rela¢do vilo/cripta esta associada com o

equilibrio entre a renovacéo e a proliferagdo celular (JEURISSEN et al., 2002), o melhor
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estado de saude intestinal (VIOLA; VIEIRA, 2007) e a melhor absor¢éo de nutrientes devido
as menores perdas energéticas com renovacdo celular (GUERRA, 2018).

Além dos processos fisiologicos relacionados a proliferacdo, migracéo,
diferenciacdo, maturacdo e, até mesmo, a regeneracdo da mucosa do epitélio intestinal ha
uma variedade de fatores, incluindo nutrientes no Iumen intestinal, horménios
gastrointestinais troficos, fatores de crescimento e citocinas (MARSHMAN et al., 2002) que
podem beneficiar os processos em questdo. A composicdo da dieta, a microbiota, assim
como a interacdo entre estes fatores podem afetar o desenvolvimento intestinal, a arquitetura
da mucosa e a composi¢do do muco do trato gastrintestinal (LAN et al., 2005).

Diante do exposto, fica evidente a importancia do conhecimento dos processos
fisioldgicos e a relacdo com a salde intestinal visando a expressdo do maximo potencial
zootécnico dos frangos de corte. Considerando que a racdo representa 75% ou mais dos
custos de producéo, a integridade dos mecanismos digestivos e absortivos dos nutrientes no
trato digestivo é de vital relevancia para o bom desempenho das aves e a lucratividade da

cadeia avicola.

2.3. MICROBIOTA INTESTINAL DE FRANGOS DE CORTE

O sistema gastrointestinal das aves é composto por diferentes estruturas cada qual
responsavel por distintas fun¢fes que se complementam mantendo a homeostasia corporal.
Digestéo e absorcéo de nutrientes, fungdes enddcrinas e ligadas ao sistema imune das aves
séo alguns dos exemplos de atividades que ocorrem simultaneamente no ambiente intestinal.
No entanto, ndo apenas por 6rgdos, glandulas e estruturas celulares que o TGI é composto.
Ao longo de muitos anos e através de diversos estudos, a microbiota intestinal tem ganhado
cada vez mais importancia, pois novas e relevantes informacdes sobre este contelido tém
sido geradas.

Corresponde a microbiota intestinal o conjunto de microrganismos comensais do TGl
gue vivem em harmonia com o seu hospedeiro. Estes individuos que habitam e compdem o
ambiente intestinal exercem fundamental papel na manutencdo da homeostasia deste
ambiente. Eles auxiliam no controle de patdgenos, bem como promovem renovagdo e
maturacao epitelial, manutencdo da motilidade intestinal e a absorcé&o dos nutrientes oriundos
da dieta fornecida aos animais (KOGUT, 2019) configurando em uma relacdo de simbiose

entre o hospedeiro e estes agentes.
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Como mencionado, o uso de antibidticos na cadeia de producao animal tem sofrido
crescentes restricfes nos ultimos anos, seja na forma de melhoradores de desempenho ou
para uso terapéutico. Sabe-se que 0s antibidticos exerceram e exercem importante papel no
controle de patdgenos, mas o seu uso indiscriminado pode gerar efeitos adversos. Assim, se
faz necessario, através de novas metodologias de trabalho, o estabelecimento de uma
microbiota benéfica em detrimento a patogénica, visto sua influéncia sobre diversos
processos metabolicos do organismo do animal. Bactérias como Escherichia coli,
Enterobacter e Clostridium, quando em situacdo de equilibrio, ndo sdo prejudiciais ao
organismo da ave, mas podem causar consideraveis danos em caso de disbiose (TAMMA,
2017; CELLI, et al., 2019).

Além do uso ou ndo de antibidticos, outros fatores podem afetar a microbiota
intestinal. Dietas, programas de vacinas e controle de problemas sanitarios, manejo, qualidade
de ovos férteis e do processo de incubacdo, condi¢cdes ambientais que levem as aves a um
quadro de estresse térmico contribuem de forma significativa sobre a composicdo da
microbiota intestinal das aves. Logo, ter conhecimento preciso sobre o funcionamento do
sistema gastrointestinal destes animais, sua necessidade nutricional, tempo e quantidade ideal
para a insercdo dos alimentos e principalmente 0s mecanismos essenciais para o0
reestabelecimento da microbiota intestinal sdo cruciais no contexto atual (LARA, 2015).

Applegate et al., (2010), mencionam que no caso de animais saudaveis ha o
desenvolvimento de uma microbiota equilibrada a qual ndo gera superestimulo do sistema
imunolégico que possui alto custo em termos de demanda energética, mas crucial para
combater patdégenos. Segundo Bortoluzzi et al. (2019), ainda ha muitas informacdes
relevantes que precisam ser entendidas em razdo da complexidade da microbiota intestinal
de frangos de corte sendo importante entender o comportamento da microbiota intestinal em
diferentes momentos e se¢bes do TGl bem como suas consequéncias sobre a intrinseca
relacdo que ha entre os microrganismos e o hospedeiro.

AdaptacBes constantes das estratégias e do modelo de criagdo dos animais sao
necessarias para buscar melhores resultados bem como atender os anseios do consumidor.
Além disso, com o passar do tempo, novas legislacGes surgem e tornam necessarios novos
modelos de trabalho. Nesse contexto, também esta inserido o melhor entendimento sobre a
microbiota intestinal bem como dos fatores que podem afeta-la visto que diferentes
tecnologias podem ter a capacidade de beneficiar a composi¢do da microbiota e a qualidade

dos produtos de origem animal.
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Corrigan et al., (2017) avaliaram os efeitos do uso de fragdes ricas em manose sobre
os niveis de colonizacdo cecal por Campylobacter em frangos de corte. Os resultados
mostraram que foi possivel modular a microbiota intestinal de frangos de corte alterando o
perfil bacteriano no ceco das aves a ponto de ndo encontrarem Campylobacter, que é um
importante agente bacteriano causador de problema entérico em humanos, nas aves que
foram alimentadas com as fragdes ricas em manose. Freitas, em pesquisa recente (2020)
realizada com consumidores, avaliou que a percep¢do do consumidor brasileiro, além de
preco, os produtos avicolas devem respeitar 0 bem-estar animal, 0 meio ambiente e que
sejam mais saudaveis indo ao encontro do estudo de Corrigan no que diz respeito sobre a
qualidade de produtos e a relacdo direta com a satde humana.

2.4. SAUDE INTESTINAL DE FRANGOS DE CORTE

A sanidade dos lotes € um dos mais importantes pilares de sustentacdo da avicultura.
Lotes acometidos por alguma intercorréncia sanitaria tendem a apresentar perdas produtivas
e financeiras. Comprometimento da produtividade, retardo do crescimento dos animais,
reducdo de viabilidade dos plantéis e diminuicdo de valor pago ao produtor sdo alguns dos
impactos negativos que podem ocorrer nessas situagoes.

Investimentos em instalagOes, praticas de manejo, implantacdo de um programa de
biosseguridade eficaz, alta qualidade de matérias-primas e racdes, entre outros, permitem
melhor controle sobre aspectos sanitarios dos rebanhos e, consequentemente, agregam valor
ao sistema de producao.

Especificamente sobre a saude intestinal dos frangos de corte, importante ressaltar
que, em razao da estruturacdo, o intestino é formado por extensa area de contato para
digestdo e absorcdo de nutrientes, mas também acaba por conectar 0s meios interno e externo
se constituindo em um importante local de interacdes entre ambos. No entanto, para que isso
aconteca adequadamente os animais devem apresentar um trato gastrointestinal (TGlI)
saudavel entendendo-se por salde gastrointestinal como sendo a auséncia de enfermidades
que possam lesar e/ou causar inflamacdo do TGI ou induzir comprometimento de sua funcéo
secretoria, digestiva, absortiva ou peristaltica (ITO et al.,2004).

Segundo Gaskins (2001) e McBride & Kelly (1990), apesar de representar apenas
5% do peso corporal da ave, a demanda de nutrientes para a manutencao do TGI em animais
higidos é consideravel (cerca de 15 a 30% de todo O e, aproximadamente, 20% da energia

metabolizavel consumida para renovacao e regeneracao celular). Nos casos de disbiose ou
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mesmo a ocorréncia de um problema sanitario mais severo, essa demanda por nutrientes
passa a ser muito maior comprometendo consideravelmente o desenvolvimento dos animais.

O sistema imunologico (SI) intestinal saudavel detém cerca de 70% das células do
sistema imune para dar suporte e protecdo (GUARNER, 2006) e € composto por uma camada
mucosa, células epiteliais conectadas firmemente, anticorpo soltvel liberado (IgA) e
peptideos antibacterianos (YITBAREK et al., 2019).

Os epitélios intestinais adjacentes apresentam juncdes celulares firmes (tight
junctions) que sdo essenciais para a funcdo da barreira intestinal fisica, regulando o
movimento para celular de vérias substancias, incluindo ions, solutos e &gua através do
epitélio intestinal. Essa caracteristica confere ao epitélio intestinal a capacidade de impedir
gue substancias indesejaveis como microrganismos e toxinas presentes no limen intestinal
atravessem a mucosa e atinjam tecidos e 6rgaos (LEE et al., 2018).

Em raz&o desta complexidade e importancia que ha no papel do TGlI, é consenso de
que o intestino ndo € mais reconhecido apenas pela sua importante funcdo associada aos
processos de digestdo e absorcdo, mas também pelo importante papel que desempenha na
modulacdo da homeostasia fisica intestinal e imunolégica na defesa contra as agressées do
meio externo (GUARNER, 2006; GUO et al., 2020) refletindo diretamente na saude e

desempenho dos animais.

2.5. USO DE ADITIVOS ALIMENTARES EM DIETAS DE FRANGOS DE CORTE

A instrucdo normativa n° 44, de 15 de dezembro de 2015 do ministério da agricultura
pecudria e abastecimento define aditivo como substancia, micro-organismos ou produto
formulado, adicionado intencionalmente, que ndo é utilizada normalmente como
ingrediente, tenha ou ndo valor nutritivo e que melhore as caracteristicas dos produtos
destinados a alimentacdo animal ou dos produtos animais, melhore o desempenho dos
animais sadios e atenda as necessidades nutricionais (MAPA, 2015).

Como ¢€ sabido, a avicultura industrial, no Brasil e em diversos outros paises, ocupa
posicdo de destaque por caracteristicas intrinsecas ao setor, bem como pela constante
insercdo de novas tecnologias que permitem a continua busca pela evolucao dos resultados
de campo. Ao longo do tempo, diversos fatores contribuiram para que a industria avicola
pudesse obter a alta produtividade atual e, sem ddvidas, o uso de aditivos alimentares nas

dietas avicolas apresenta papel fundamental neste contexto.



42

E considerado um aditivo alimentar para uso em dietas animais todas as substancias
as quais, quando adicionadas as racoes, sdo capazes de melhorar o desempenho animal e/ou
as caracteristicas fisicas dos alimentos. Dentre as diversas linhas de aditivos alimentares
algumas tém merecido especial destaque nos ultimos anos como, por exemplo, 0s acidos
organicos, antibidticos, enzimas exdgenas, minerais organicos, probioticos, probioticos,
simbidticos, entre outros, em razdo de que podem auxiliar na obtencdo de melhor
desempenho animal, nos parametros de saude animal e/ou possibilitar maior utilizacdo de
ingredientes alternativos (AHSAN et al., 2018).

A suplementacdo das dietas animais com aditivos alimentares é feita baseada em
critérios definidos pelos técnicos das agroindustrias os quais levam em consideragdo 0s
possiveis ganhos zootécnicos, custos de producao, legislacdes, efeitos sobre a salde animal
e sobre a qualidade da producdo animal em questdo. Esses aditivos geralmente sao aplicados
de maneira individualizada durante o processo de fabricacdo das ragdes. No entanto, com o
desenvolvimento de novos estudos e produtos com maior tecnologia emprega, atualmente as
agroindustrias estdo buscando, maior frequéncia, o uso de blends de aditivos. O uso dos
blends, desde que sejam equilibradamente formulados, traz maior praticidade e seguranca
ao processo fabril & medida que minimiza a quantidade de aplica¢fes nas batidas de racéo
podendo também ser economicamente mais viaveis do que os aditivos isolados. Com relacéo
ao efeito na criacdo animal, o uso de blends de aditivos alimentares pode também apresentar
beneficios, pois diferentes aditivos irdo atuar no trato digestivo dos animais de modo

sinérgico, ampliando os beneficios ao desempenho e satde animal.

2.5.1 Antibiéticos

A penicilina, foi descoberta por Alexander Fleming em 1928 sendo
considerada o primeiro antibiotico identificado. Em 1940, foi feita a primeira prescri¢do de
antibacterianos para o controle de infecgdes graves tornando possivel o tratamento de
doencas que até entdo eram responsaveis por altas taxas de mortalidade. A penicilina foi
bastante utilizada também na Segunda Guerra Mundial para combater infec¢fes e auxiliar
na recuperacdo de enfermos, porém, devido ao uso do antibidtico em larga escala, surgiram
por volta de 1950, os primeiros casos de resisténcia bacteriana (KENNEDY, 2004).

O termo antibiotico foi adotado por Wasksman, em 1945, quarenta e nove anos ap0s

a primeira evidéncia de que substancias produzidas por fungos tinham a capacidade de inibir
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0 crescimento bacteriano. Por defini¢cdo, consideram-se antibidticos as substancias
sintetizadas por microrganismos ou produzidas em laboratorios a partir de um principio ativo
sintetizados por fungos ou bactérias e que tém acdo antimicrobiana (WALSH, 2003).

O uso dos antibidticos na alimentacdo dos animais foi descoberto em 1948 durante
estudos de identificacdo e isolamento da vitamina B12 em culturas fungicas. Em razdo de que
havia evidéncias positivas do uso de antibidticos em baixas dosagens como promotores de
crescimento o Food and Drug Administration dos EUA, em 1951, aprovou 0 Seu uso na
alimentacdo animal sem prescricdo veterinaria (GONZALES, et al., 2012). Com isso, além
do uso terapéutico, os antibidticos passaram a ser usados para manter a qualidade do
ambiente do trato digestorio de animais de producdo através do uso continuo em ragdes, mas
com doses e concentracfes menores do que as administradas como profilaxia ou terapia.

Os efeitos da melhoria do desempenho zootécnico decorrem da acdo dessas
substancias no trato digestorio sobre a microbiota intestinal, que diminui a competi¢éo por
nutrientes e reduz a producdo de metabo6litos que deprimem o crescimento dos animais.
Além disso, promovem a reducédo no tamanho e peso do trato digestério, tornando mais finas
as vilosidades e parede intestinais, em decorréncia da reducdo de acidos graxos de cadeia
curta e poliaminas produzidos pela fermentacdo microbiana. Com essa indicagcdo, como
aditivo alimentar, esses produtos foram denominados como antibiéticos melhoradores do
desempenho (AMD) animal e sdo indicados para indicados para melhorar a salde e a
resisténcia a doencas, proporcionar maior produtividade e crescimento animal, aléem de
melhorar a utilizacdo da dieta (CHATTOPADHYAY, 2014).

Como o passar dos anos, novas linhas de interpretacdo sobre 0 uso dos antibidticos e
a relacéo existente entre a producdo animal, consumo humano de produtos de origem animal
e salde publica passaram a questionar o uso destes aditivos alimentares nas ragcdes por haver
possibilidade de gerar bactérias resistentes, causar hipersensibilidade em humanos e
dificultar a resolugéo de tratamentos de humanos enfermos (SANTQOS, 2016).

Com isso, novas legislacfes passaram a vigorar no mercado global, restringindo o
uso de antibidticos melhorados de desempenho (KAHN, 2017; SALIM et al., 2018) e,
atualmente, sdo poucos os antibiéticos que tém permissdo para uso nas ra¢fes de animais
monogastricos aprovados pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
(MAPA) no Brasil.

O uso de antibidticos melhoradores de desempenho tem um papel importante na
historia da nutricdo e saude dos animais monogastricos, principalmente aves e suinos,

mantendo o tipo e numero de bactérias benéficas no trato digestdrio equilibrado (FRAGA et
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al., 2007). Como, ao longo do tempo, os AMDs foram sofrendo restri¢des de uso, novos
protocolos de pesquisa cientifica passaram a ser propostos nos centros de estudos. A
exemplo disso ha pesquisas com diferentes moléculas de AMDs, distintas associacdes de
AMD com diferentes aditivos alimentares bem como o uso isolado de aditivos néo
antibioticos que possam apresentar potencial de substituicdo ao uso de AMD e manter
elevada a saude dos plantéis e viabilidade econémica na producao animal.

2.5.2 Acidos organicos

Como contexto geral, os acidos organicos constituem naturalmente tecidos vegetais
e animais e alguns podem ser formados através da fermentacdo microbiol6gica no intestino
e outros nas rotas metabdlicas intermediarias (LEHNINGER et al., 1993).

Considera-se como sendo &cido organico todos os acidos carboxilicos organicos,
incluindo acidos graxos e aminoacidos de estrutura geral R-COOH. Entretanto, nem todos
esses acidos organicos tém efeitos sobre a microbiota intestinal. Os acidos organicos
associados a atividade antimicrobiana sdo os &cidos de cadeia curta (C1 — C4) e os &cidos
organicos de cadeia média (C6 — C12). No grupo dos acidos organicos de cadeia curta estéo,
principalmente, o acido acético, benzoico, butilico, citrico, férmico, fumaérico, latico e
propiénico (RICKE, 2003). Compde o grupo de acidos organicos de cadeia média (mais de
6 carbonos) com efeito antimicrobiano o caprico, caprilico, capréico e laurico (MROZ &
PARTENEN, 2002; DIERICK et al., 2002; VAN IMMERSEEL et al., 2006).

O agronegocio, em diferentes areas, faz uso dos acidos organicos ha algumas
décadas. Conservacdo de matérias-primas, alimentos, racGes, palatabilizantes, entre outros,
sdo algumas das possibilidades de uso dessa gama de produtos.

Desde a década de 1960, estudos com &cidos organicos em leitdes ja indicavam
resultados interessantes como o controle de diarreia pds-desmama pela redugdo de E. coli
hemolitica e melhoria na taxa de crescimento e reducao nos casos clinicos de diarreia. Maior
ganho de peso e melhor conversao alimentar também foram resultados atribuidos a melhora
da digestibilidade dos ingredientes com o uso de acidos organicos. Na década de 80,
pesquisas de métodos de preservacdo de cereais colhidos com alto teor de umidade
demonstraram que o uso de &cidos prolonga o periodo de armazenamento melhorando a
conservacao, especialmente, frente & colonizacdo por fungos. Ao ser comparado o valor

nutritivo do milho preservado com &cido organico e com aquele preservado por outros
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métodos, foi verificado um maior desempenho de animais alimentados com milho tratado
com acido. Tais resultados motivaram a realizacdo de pesquisas para testar os referidos
acidos como melhoradores de desempenho (TEIXEIRA, 1997).

Como visto, na suinocultura, os acidos e sais organicos ja sdo usados a bastante
tempo e na avicultura, o uso é mais recente, no entanto, muitos estudos tém sido
desenvolvidos nos Gltimos anos e isso tem permitido melhor conhecimento (McCARTNEY,
2008) sobre 0 modo de acdo, eficacia e consequéncias do uso destes produtos a campo.

Piva et al,. (2007), mencionam que 0 uso de acidos organicos pode auxiliar na
manutencao e/ou melhoria da qualidade intestinal e podem contribuir na busca por melhores
resultados produtivos podendo inclusive ter o seu uso proposto em conjunto ou como
alternativa a utilizacdo dos AMD. Os acidos organicos podem proporcionar efeito
antimicrobiano especifico a semelhanca dos antibioticos, principalmente no caso dos acidos
organicos de cadeia curta e média, podendo ser particularmente efetivos contra E. coli,
Salmonella spp. Clostridium spp. e Campylobacter jejuni.

Existem inGmeras hipoOteses quanto aos mecanismos de acdo dos acidificantes:
alteracdo da microbiota intestinal por acdo bactericida ou bacteriostatica, reducdo do pH
estomacal (suinos) ou do papo (aves), melhor atividade de enzimas, melhor digestibilidade
e retencdo de nutrientes (MAIORKA et al., 2004). A atuacdo dos &cidos organicos depende
também da apresentacdo. Eles podem se apresentar na forma néo dissociada (RCOOH) ou
dissociada (RCOOQ), determinada pela constante de dissociacdo (pKa) que ¢ especifica para
cada acido. O pKa de cada acido é a medida de quando este se encontra 50% dissociado e
50% indissociado em solucdo aquosa com 0 mesmo valor de pH. Quanto mais préximo o
valor de pKa a 1 mais forte é o0 acido (VILAS BOAS, 2014).

Com relacdo a apresentacdo dos acidos organicos para uso na alimentacdo animal
estes produtos podem ser encontrados na forma livre ou protegida (micro encapsulada).
Inicialmente, os &cidos orgéanicos eram fornecidos na forma livre, porém com o
desenvolvimento de novas tecnologias e pesquisas, atualmente o micro encapsulamento
destes produtos representa uma parcela significativa do mercado.

A oferta de &cidos organicos micro encapsulados (e, provavelmente outros produtos
tambem) tende a crescer significativamente nos prOXimos anos, uma vez que este método
proporciona maior estabilidade e vida util ao produto, menor interagdo/reacdo com demais
componentes das ragdes. Além disso, ao se empregar a tecnologia de micro encapsulamento
aos acidos organicos e conhecendo o material utilizado para a implementagdo essa

tecnologia, obtém-se outras vantagens como a liberagdo controlada do principio ativo de
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acordo com o pH intestinal e o efeito prolongado do produto ao longo de diferentes areas do
intestino animal interagindo como 0 meio e com a microbiota intestinal.

No conceito de uso de acidos organicos para dietas de frangos de corte o acido
butirico, juntamente com o sal estavel, butirato de sodio, tem ganhado especial destaque por
ser um acido organico de cadeia curta, fonte de energia para a mucosa intestinal das células
epiteliais cecais e do célon, aumentando assim a taxa de proliferacdo celular e absorcao de
nutrientes da racdo. Além disso, proporciona melhor funcionamento fisiologico e equilibrio
do microbioma intestinal (QAISRANI et al., 2015; BORTOLUZZI et al., 2017) resultando
em melhoria da satde intestinal e do desempenho produtivo (BORTOLUZZI et al., 2017;
WU et al., 2018; YANG et al., 2018). Apresenta a capacidade de modular a flora bacteriana
favorecendo as bactérias benéficas e reduzindo o colonizagdo de bactérias nocivas no trato
digestivo (AHSAN et al., 2016) podendo ser utilizado como substituto aos AMD devido a
sua caracteristica multifuncional.

O butirato de s6dio em comparacdo com o &cido butilico tem tido a preferéncia de
uso em razdo de ser solido, mais estavel e causar menos desconforto ao colaborador que ira
dosar o produto por ter odor menos intenso. Além disso, o butirato de sédio pode ser utilizado
nas formas livre ou protegida (microencapsulada). Na forma ndo protegida atuard na parte
proximal do trato digestivo (BOLTON; DEWAR, 1965; HUME et al., 1993; THOMPSON;
HINTON, 1997), ja, enquanto microencapsulado, ira atuar na porcdo posterior do trato
gastrointestinal (VAN IMMERSEEL et al., 2004).

Estudos mostraram ainda que os efeitos do butirato podem também ser associados ao
controle de patdgenos intestinais de frangos de corte, como Salmonella spp., Clostridium
perfringens, Escherichia coli e modulacdo da populacdo de Lactobacillus (VAN
IMMERSEEL et al., 2004; TIMBERMONT et al., 2010). O butirato de sédio pode ainda
reforcar a barreira de defesa, aumentar a producdo de mucinas (SIKANDAR et al., 2017),
beneficiar a morfologia intestinal (SENGUPTA et al., 2006), promover absorc¢do de agua e
sodio (BOND; LEVIT, 1976), reduzir o pH e modular a microbiota intestinal e o sistema
imune.

Em virtude das mudancas de comportamento e exigéncias do mercado consumidor
no cenario global bem como pela busca constante de evolugédo nos resultados produtivos, é
fundamental a continuidade de estudos com aditivos alimentares que possam substituir os
AMD, bem como pelo fato de poder auxiliar na busca por melhores resultados produtivos.
Nesse contexto, a aceitabilidade dos acidos organicos e o crescente conhecimento técnico

sobre esses produtos fortalecem a tendéncia de uso na cadeia avicola.
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2.5.3 PREBIOTICOS

Os aditivos alimentares prebioticos, por definicdo, séo classificados como
carboidratos indigestiveis e considerados fibras funcionais que nao sofrem a degradacéo por
acdo enzimatica ndo sendo digeridos na porcdo proximal do trato gastrintestinal de animais
ndo ruminantes. Além disso, ndo sdo digeriveis por bactérias patogénicas, trazendo efeito
positivo ao hospedeiro de modo indireto, pois estimulam, seletivamente, o crescimento e/ou
atividade de um limitado nimero de microrganismos benéficos (Lactobacillus spp. e
Bifidobacterium spp., por exemplo) no colon (GIBSON; ROBERFROID, 1995)
promovendo o efeito bifidogénico.

Em 2010, a Associacdo Cientifica Internacional de Probioticos e Prebidticos (ISAPP)
determinou que “Prebidticos alimentares sdo ingredientes seletivamente fermentados, que
resultam em alteragdes especificas na composicdo e/ou atividade da microbiota
gastrointestinal, assim proporcionando beneficios para a saude do hospedeiro” (BINNS,
2014; GIBSON et al., 2010). Acerca da especificidade, mecanismos de acdo, efeitos sobre a
salde e sua relevancia, em 2017, a ISAPP propds a mais recente definicdo para prebiotico:
“¢ um substrato que ¢ utilizado seletivamente por microrganismos hospedeiros, conferindo
beneficios a saude” (GIBSON et al. 2017).

Para ser considerada como uma substancia prebiodtica da microbiota intestinal, o
produto deve ser resistente a degradacéo pelo acido estomacal, enzimas ou hidrolise; sofrer
fermentagdo por microrganismos intestinais; estimular de forma seletiva a multiplicagéo e
atividade de microrganismos benéficos no intestino. Para avaliar e validar a a¢do probidtica
de um composto, € necessario realizar diferentes testes in vitro e in vivo (SERRANO, 2017).

Dentre as fun¢des relacionadas aos prebidticos, podem ser destacadas o efeito sobre
a multiplicacdo de microrganismos comensais como Bifidobacterium e Lactobacillus, além
de melhor a motilidade intestinal e o esvaziamento gastrico, imobilizando e reduzindo a
capacidade de fixacdo de algumas bactérias patogénicas no intestino (BRITO et al., 2014).
A acdo prebidtica implica na conformacdo de um ambiente favoravel a microrganismos
prebidticos, os quais sdo capazes de produzir, através de processo de fermentacao bacteriana,
acidos graxos de cadeia curta como o butirato, alem de algumas vitaminas e outros nutrientes
(WARRAND et al., 2006). Esse estimulo intestinal seletivo tende a proporcionar um
ambiente saudavel melhorando, de modo geral, a salde intestinal da ave.

Na avicultura comercial, a adi¢do de prebidticos nas dietas é amplamente utilizada.

Os prebidticos mais comumente utilizados sdo os oligossacarideos de cadeias curtas de
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acucares simples, especialmente os Frutoligossacarideos (FOS), Galactoligossacarideos
(GOS) e Mananoligossacarideos (MOS). Os FOS e GOS possuem mecanismos similares de
atuacdo, que servem de substratos para as bactérias benéficas, favorecendo seu
desenvolvimento em detrimento as bactérias patogénicas. Sdo encontrados em plantas e
vegetais. Ja os MOS sdo derivados de parede celular de levedura (Saccharomyces
cerevisiae), ndo sdo digestiveis por serem constituidos de complexos de
oligomananoproteinas, os quais possuem capacidade de se ligarem as fimbrias de
determinadas bactérias e inibir a colonizac&o intestinal (PESSOA et al, 2012).

Com relacdo ao efeito das B-Glucanas, este é diretamente ligado ao tipo de ligacoes
(B- 1,3; 1,4 ou 1,6). HA uma grande quantidade de macrdéfagos presentes na mucosa
intestinal, e estes reconhecem as ligacbes 1,3 e 1,6 das B-glucanas da parede celular de
levedura, iniciando entdo uma reacdo em cadeia no sistema imune inato, aumentando a
imunidade do hospedeiro contra agentes infecciosos e auxiliando na resisténcia a infeccdo
(NETEA et al., 2011).

O uso de prebidticos como 0 MOS nas dietas de animais de produgdo tem importante
atuacdo contra patdgenos e, em razao disso, seu uso tem sido cada vez mais significativo na
busca das agroindustrias por ferramentas que possam substituir os AMD ou mesmo trabalhar
de modo sinérgico junto a eles. Moléculas de MOS podem agir como aglutinantes de
bactérias patogénicas que apresentam determinadas fimbrias de adesdo sendo o caso de
algumas cepas de Salmonella e E. coli. (DELANEY et al., 2021). Essas bactérias, quando
presentes na luz intestinal se aderem as estruturas do prebidtico e ndo ao epitélio intestinal e
acabam sendo carreadas para fora do corpo. No caso de Campylobacter, por exemplo, o
efeito antibacteriano € diferente. Através do uso de prebidticos pode ocorrer a modulacéo da
microbiota benéfica, a qual passa a produzir determinados produtos como o butirato e o
acido latico, os quais alteram 0 meio ambiente em questdo. Essa modulacéo e alteracdo do
microambiente intestinal desfavorecendo a microbiota patogénica (CORRIGAN et al.,
2017). Sendo assim, a associagdo de MOS/ -glucanas pode atuar de duas formas: seja pela
aglutinacdo das bactérias patogénicas, impedindo que estas se multipliquem e iniciem um
processo infeccioso; e modulando e preparando o sistema imune para se defender melhor e

mais rapido contra um processo infeccioso.
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2.54 PROTEINATO DE ZINCO

As dietas formuladas para as aves de corte sdo compostas por ingredientes e aditivos
para que estes animais de alto desempenho possam expressar 0 maximo potencial genético
desde o desenvolvimento embrionério até o abate. Entretanto, boa parte destas substancias
ndo é sintetizada pelo organismo da ave ou entdo é produzida em baixas quantidades sendo
necessaria a suplementacéo através da dieta.

Os minerais sdo um dos exemplos de substancias consideradas como nutrientes
essenciais na formulacdo de racGes para aves comerciais, pois 0 animal ndo é capaz de
sintetiza-los. Os minerais utilizados na formulacdo das dietas animais estdo, em boa parte,
apresentados na forma inorganica e, geralmente os valores de inclusdo sdo maiores que a
exigéncia nutricional da espécie, ja que estas fontes sdo menos estaveis estruturalmente e
menos biodisponiveis, além de interagirem com fatores antinutricionais (NRC, 2011).
Porém, o desenvolvimento de diversas pesquisas cientificas e trabalhos de campo vém
mostrando importantes contribuicdes do uso dos minerais na forma organica, 0s quais sao
mais estaveis estruturalmente e tém maior biodisponibilidade, resultando em melhor
absorcéo e metabolizagdo (MILES; HENRY, 2000).

Chegando no TGI os minerais devem ser inicialmente solubilizados para liberarem
ions e serem absorvidos. No entanto, estando na forma ibnica (com carga elétrica) os
minerais podem se complexar com outros componentes da dieta, dificultando a absor¢éo ou,
se completamente complexado, tornando-os indisponiveis aos animais. Nesse caso, ele sera
eliminado nas excretas e esse € um dos temas também de grande relevancia: o impacto
ambiental causado pelos sistemas de producdo animal o qual deve ser sempre minimizado.
Em razdo desses aspectos tem havido maior interesse e uso de minerais na forma organica,
frequentemente descritos como proteinatos. Algumas razdes indicam os beneficios dos
minerais organicos: maior biodisponibilidade e absor¢do intestinal, boas respostas
zootécnicas e sanitarias bem como aspectos ligados a melhor qualidade de produtos de
origem animal (ROSTAGNO et al., 2017).

Os minerais s&o divididos em macro e microminerais de acordo com a quantidade
requerida de cada um na dieta. Os macrominerais (enxofre, potassio, calcio, magnesio,
fosforo, sodio e cloro), principalmente atrelados as funces fisioldgicas e metabdlicas, séo
requeridos em maiores quantidades (MARQUES et al., 2016). J& 0os microminerais ou
microelementos ou ainda elementos traco (ferro, cobre, manganés, zinco, niquel, cobalto,

selénio, cromo, molibdénio, estanho, fluor, iodo, silica, vanadio e arsénico) sdo considerados
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como essenciais em fungdo de serem requeridos em menores quantidades (HORACIO et al.,
2017). Ao et al. (2017) mencionaram que, embora sejam baixos os requerimentos dos
microminerais, eles sdo de extrema importancia ao organismo, pois atuam em importantes
funcGes metabolicas, reprodutivas e de crescimento, tem papel importante na catalise e
atividade enzimatica.

Um dos microelementos de maior importancia na nutricdo de aves é o zinco. Esse
microelemento desempenha papel fundamental como componente estrutural, influencia na
resposta imunitaria celular e humoral, crescimento, manutencdo das penas e mucosas, além
de atuar como cofator em diversas enzimas do organismo. Em se tratando da participagdo
no sistema de defesa antioxidante o zinco atua como cofator da enzima superéxido dismutase
(SOD) que desempenha importante funcdo na prevencao e na reducdo nos efeitos causados
pelo estresse oxidativo além de ser importante para estabilizar membranas celulares (. Além
disso, 0 zinco também atua na regulacdo da concentracdo de metalotioneinas, ligadas a
eliminacdo de radicais livres (TAPIERO; TEW, 2003; AO; PIERCE, 2013; NAZ et al.,
2016;). Desta forma, diferentes fontes de zinco para frangos de corte tém sido objeto de
estudo, em especial as fontes complexadas a moléculas organicas, como aminoacidos,
proteinas, carboidratos, entre outros (MANANGI et al., 2012; STAR et al., 2012; LIU et al.,
2013).

Segundo diferentes pesquisadores, a necessidade quantitativa de inclusdo de minerais
organicos, incluindo o zinco, nas dietas € reduzida em compara¢do com 0S minerais
inorganicos. Ao considerarem a concentracdo de microminerais no sangue, interagdo com
outras moléculas, resultados de desempenho, entre outros, estudos sugerem que 0s minerais
organicos sdo melhor absorvidos do que o0s minerais que estdo na forma inorganica
(SPEARS, 1996; STAR, 2012; ROSTAGNO et al, 2017).

O controle e o entendimento de enterites bem como sua patogénese é fundamental
para que os profissionais a campo possam adotar as melhores estratégias de prevencdo e
controle. Atualmente, estudos cientificos necessitam atender a novas diretrizes técnicas,
principios éticos voltados ao respeito e bem-estar animal bem como atender a necessidades
comerciais do modelo de criagdo dos animais de producdo. Além disso, de modo geral, 0
mercado internacional esta cada vez mais exigente buscando produtos de melhor qualidade
e valor nutricional bem como com maior saudabilidade desde os processos iniciais ate a
mesa do consumidor.

Neste contexto, a presente tese objetiva propor um modelo de desafio entérico que

permita avaliar o desempenho animal, a morfologia e a capacidade regenerativa da mucosa
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intestinal, estudar a modulagdo do microbioma intestinal e a resposta imune das aves
alimentadas com um blend de aditivos alimentares composto & base de &cido orgéanico,
levedura hidrolisada e proteinato de zinco para as aves alimentadas com e sem 0 uso de
antibidtico melhorador de desempenho e submetidas ou ndo ao desafio entérico proposto

neste estudo.
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3. DESEMPENHO E RENDIMENTO DE CARCACA DE FRANGOS DE CORTE
SUPLEMENTADOS COM UM BLEND DE ADITIVOS ALIMENTARES E
SUBMETIDOS A UM MODELO DE DESAFIO ENTERICO

RESUMO. O objetivo deste estudo foi avaliar o uso de um blend de aditivos alimentares
sobre o desempenho e o rendimento de carcaca de frangos de corte submetidos a uma
proposta de desafio entérico associado ou ndo ao uso de antibidtico melhorador de
desempenho. Foram utilizados 3.936 frangos de corte machos (Ross AP95®) com 01 dia de
idade, distribuidos em esquema fatorial 6x2 com 12 tratamentos e 8 repeticGes de 41 aves
por box. Os tratamentos experimentais foram: 1) Controle negativo (CN) sem AMD; 2)
Controle positivo (CP) com AMD; 3) CP + 1,0kg de Blend de aditivos/tonelada de racéo; 4)
CN + 0,5kg, 5) CN + 1,0kg e 6) CN + 1,5kg de Blend de aditivos/tonelada de racdo Vs
desafiados ou ndo. Aos 14 dias de idade, as aves dos grupos desafiados receberam inoculagao
no inglivio de vacina para coccidiose contendo 20 vezes a dose recomendada pelo
fabricante. Dois dias apos (16° dia), também as aves dos grupos desafiados receberam um
indculo contendo Escherichia coli (ATCC® 8739™) com uma concentragio calculada de
10° UFC/ave aplicado diretamente no ingldvio. A avaliagcdo do peso médio, consumo de
racdo, ganho de peso e conversdo alimentar foi realizada semanalmente. O escore de
empenamento foi determinado aos 28, 35 e 42 dias de idade. Para calculo do rendimento
carcaca, cortes e deposicdo de gordura abdominal, aos 42 dias, foram abatidas 5
aves/tratamento. Os resultados obtidos no experimento foram tabulados e analisados,
utilizando-se analise de variancia (ANOVA), do procedimento General Lineal Model
(GLM), com auxilio do programa estatistico SAS (Statistical Analysis System, versdo 9.4).
Quando significativas, as médias dos tratamentos foram comparadas pelo teste de Tukey
(p<0,05). Os resultados deste estudo mostram que o0 modelo de desafio entérico proposto,
independentemente do tipo de dieta (basal ou suplementada com AMD/Blend de aditivos),
foi capaz de induzir quadro de doenca entérica. Aves desafiadas apresentaram pior (p<0,05)
desempenho produtivo. O grupo de aves ndo desafiado apresentou maior (p<0,05) peso
absoluto de carcaca, peito, asas e dorso independentemente da dieta. Aves dos tratamentos

CP, CP + 1,0kg do blend de aditivos e CN + 1,5kg do blend de aditivos apresentaram menor
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(p<0,05) deposicao de gordura abdominal. A conversdo alimentar foi melhor (p<0,05) para
aves que receberam 1,5kg do Blend de aditivos alimentares suplementado a dieta. O modelo
experimental proposto neste estudo foi capaz de induzir quadro de doenga entérica. O uso
do aditivo alimentar avaliado neste estudo mostrou resultados similares ou até mesmo
superiores quando comparados aos demais grupos que receberam AMD indicando que o

produto pode substituir o antibiotico sem causar prejuizos a saude e a producdo animal.

Palavras-chave: Empenamento, enterite, frangos de corte, protocolo experimental, salde

intestinal.
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3. PERFORMANCE AND CARCASS YIELD OF BROILERS SUPPLEMENTED
WITH A BLEND OF FEED ADDITIVES AND SUBMITTED TO AN ENTERIC
CHALLENGE MODEL

ABSTRACT. The objective of this study was to evaluate the use of a blend of food additives
on the performance and carcass yield of broilers submitted to an enteric challenge proposal
associated or not with the use of antibiotic growth promoter. A total of 3,936 male broilers
(Ross AP95®) with 01 day of age were used, distributed in a 6x2 factorial scheme with 12
treatments and 8 replications of 41 birds per box. The experimental treatments were: 1)
Negative control (NC) without AGP; 2) Positive control (PC) with AGP; 3) PC + 1.0kg of
Blend of additives/ton of feed; 4) NC + 0.5kg, 5) NC + 1.0kg and 6) NC + 1.5kg Additive
Blend/ton of feed Vs challenged or not. At 14 days of age, birds in the challenged groups
were inoculated into the coccidiosis vaccine pool containing 20 times the dose recommended
by the manufacturer. Two days later (16" day), the birds of the challenged groups also
received an inoculum containing Escherichia coli (ATCC® 8739™) with a calculated
concentration of 10° CFU/bird applied directly to the flock. The evaluation of average
weight, feed consumption, weight gain and feed conversion rate was performed weekly. The
feathering score was determined at 28, 35 and 42 days of age. To calculate the carcass yield,
cuts and deposition of abdominal fat, at 42 days, 5 birds/treatment were slaughtered. The
results obtained in the experiment were tabulated and analyzed using analysis of variance
(ANOVA) using the General Lineal Model (GLM) procedure, with the aid of the statistical
program SAS (Statistical Analysis System, version 9.4). When significant, treatment means
were compared using the Tukey test (p<0.05). The results of this study show that the
proposed enteric challenge model, regardless of the type of diet (basal or supplemented with
AGP/Blend of additives), was able to induce enteric disease. Challenged birds showed worse
(p<0.05) productive performance. The non-challenged group of birds presented higher
(p<0.05) absolute weight of carcass, breast, wings and back, regardless of diet. Poultry from
treatments PC, PC + 1.0kg of the additive blend and NC + 1.5kg of the additive blend showed
lower (p<0.05) abdominal fat deposition. Feed conversion rate was better (p<0.05) for birds
that received 1.5kg of the Blend of feed additives supplemented to the diet. The experimental
model proposed in this study was able to induce enteric disease. The use of the food additive
evaluated in this study showed similar or even superior results when compared to the other
groups that received AGP, indicating that the product can replace the antibiotic without
causing harm to health and animal production.
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3.1. INTRODUCAO

A demanda global por alimentos, dentre eles as carnes, tem crescido anualmente.
Especificamente sobre o consumo de carne de frangos se estima crescimento do consumo na
ordem 17,8% até 2030 (OCDE/FAOQ, 2021).

Os mercados consumidores buscam fornecedores que possam atender 0s volumes
necessarios, mas que oferecam além de quantidade, produtos com qualidade certificada e
que proporcionem seguranca alimentar. A exemplo disso, no que diz respeito a seguranca
alimentar, desde 2006, diversos paises baniram o uso de antibidticos melhoradores de
desempenho preocupados com a saude publica que é um assunto cada vez mais recorrente
(WEGENER, 2012; M'Sadeq et al., 2015; Lekshmi et al., 2017; MORE, 2020). No Brasil,
pais lider de exportacdo avicola, 6rgaos federais e empresas vém se adaptando as novas
demandas do mercado através de legislacBes e Instrucdes Normativas publicadas pelo
Ministério da Agricultura Pecuéaria e Abastecimento no intuito de promover restricdes ao
uso destas substancias (MAPA - Instrucdo Normativa n° 45, 2016 e a Instrugdo Normativa
n® 01, 2020).

Este € um cenéario desafiador: ha aumento da demanda de carne de frangos permitindo
ainda o uso de poucas moléculas de AMD, mas com crescentes restricGes ao uso destes
aditivos ndo nutricionais (AMD) e/ou produtos quimicos fazendo com que haja necessidades
de adaptacdo ou, até mesmo, alteracdo no modelo de criacdo dos plantéis avicolas (Nazeer
et al., 2021). Assim, as agroindustrias necessitam encontrar diferentes meios de criacao que
proporcionem seguranca e melhoria na condicdo de salde intestinal das aves minimizando
perdas zootécnicas e/ou financeiras.

A respeito da salde intestinal das aves, o controle de enterites tem especial
importancia. Comumente quadros de enterite em lotes de frangos de corte sdo ocasionados
por protozoarios do género Eimeria (Coccidiose aviaria) que, ao se replicarem em diferentes
porcdes do trato gastrointestinal, invadem e rompem células desestabilizando a homeostasia
intestinal. A ocorréncia de lesdes nas estruturas intestinais e quebra de equilibrio da
microbiota comprometem a digestdo dos alimentos e a absor¢cdo dos nutrientes

(VERMEULEN et al., 2001). Esta enfermidade entérica pode ser agravada em razdo de
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fatores como, por exemplo, a colibacilose aviaria causada por cepas patogénicas da bactéria
Escherichia coli (APEC).

Cepas APEC podem ocasionar infec¢oes de forma direta ou indiretamente se valendo
de quadro entérico primario (MELLATA et al., 2003; NOLAN et al., 2020) agravando o
panorama clinico dos animais acometidos. Muitas vezes essa infeccdo mista, causada por
diferentes agentes (enterite inespecifica), torna o diagnostico inconclusivo dificultando as
tomadas de decisédo e retardando a solucdo do problema em questdo (MESA et al., 2014)
ocasionando significativas perdas produtivas.

O desenvolvimento de estratégias que possibilitem a continuidade da producéo
eficiente é essencial. A alimentacdo das aves deve ser adequada constantemente com o
objetivo de buscar o melhor desempenho animal associado a melhor capacidade
imunogénica. O uso de alguns aditivos alimentares ndo antibidticos como acidos organicos
(PICKLER et al, 2012), prebitticos (KEERGIN et al., 2017) minerais organicos (SALIM et
al., 2008) entre outros, que tém demonstrado propriedades bacteriostaticas e capacidade de
regeneracéo da integridade intestinal (CALIK & ERGUN, 2015), se torna primordial para o
setor produtivo.

Nesse sentido, a aplicacdo de protocolos de estudo capazes de afetar a satde intestinal
das aves reproduzindo quadros de desafio entérico que possibilitem a avaliacdo dos efeitos
do uso de aditivos alimentares € de grande relevancia para que os profissionais possam
melhor compreender as variaveis envolvidas, as respostas das aves frente ao uso de novos
aditivos bem como entender os desdobramentos gerados pela infecgéo e a interagdo que se
desenvolve entre o individuo, o agente causador e as novas tecnologias em estudo.

Além disso, o uso de um blend de aditivos alimentares formulado de modo
equilibrado e que permita o efeito sinérgico dos aditivos associado ou hdo ao AMD pode vir
a auxiliar na busca por melhores resultados zootécnicos e econémicos na criacao industrial
dos animais de producdo. Soma-se a esses fatores o efeito positivo que tem 0 uso de um
blend de aditivos no sistema de producéo de ra¢bes otimizando o tempo de servigo dos
profissionais da fabrica de ragdo bem como agrega maior seguranga ao processo fabril ao
reduzir a quantidade de produtos a serem dosados pelos colaboradores.

Nos ultimos anos, em funcdo da restricdo ao uso de grande parte das moléculas de
antibidticos melhoradores de desempenho nas dietas de animais de producdo, diversos
estudos tém avaliado aditivos alimentares sob distintos modelos de desafios entéricos. Em
razdo da importancia deste tema, o objetivo deste estudo foi propor uma metodologia segura

de aplicacdo de desafio entérico experimental e avaliar os efeitos do uso de um Blend de
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aditivos alimentares sobre o desempenho produtivo e o rendimento de carcaca de frangos de
corte com ou sem AMD nas dietas fornecidas.

3.2 MATERIAL E METODOS

Este experimento foi realizado no Aviario Experimental da Universidade Federal do
Parana (UFPR) — Setor Palotina. Todos os procedimentos com uso de animais foram
atendidos sendo este trabalho submetido a avaliagdo e aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentagdo Animal da UFPR - Setor Palotina (Protocolo 18/2020).

Foram utilizados 3.936 frangos de corte machos da linhagem Ross AP95® com 01
dia de idade, distribuidos em um delineamento inteiramente casual, em esquema fatorial 6 x
2 totalizando 12 tratamentos com 8 repeticOes de 41 aves por box.

Os tratamentos experimentais consistiram em 1) controle negativo (CN) sem
antibidtico melhorador de desempenho; 2) controle positivo (CP) com antibidtico
melhorador de desempenho (bacitracina de zinco); 3) CP + 1.0kg de Blend de
aditivos/tonelada de racdo; 4) CN + 0,5kg; 5) CN + 1,0kg e 6) CN + 1,5kg de Blend de
aditivos/tonelada de racdo Vs com ou sem desafio entérico. O blend de aditivos utilizado foi
o produto comercial Viligen™ (Alltech®) composto por butirato de sodio encapsulado
(BSE), levedura hidrolisada e proteinato de zinco.

As dietas experimentais foram formuladas a base de milho e farelo de soja seguindo
as recomendacOes nutricionais das agroindustrias locais para as idades de 1 a 21 dias
(inicial), de 22 a 35 dias (crescimento) e de 36 a 42 (abate) (Tabela 1). Agua e alimento
foram fornecidos ad libitum durante todo o periodo experimental. As aves foram alojadas
em cama de maravalha reutilizada e recoberta com cama nova e a temperatura ambiental foi
mantida dentro da faixa de conforto térmico das aves considerando cada fase de criacdo. O
manejo de criagdo e o programa de estimulo luminoso foram seguidos de acordo com
recomendac@es contidas no manual de criagdo de frangos de corte da linhagem Ross AP95°.
O programa vacinal foi realizado no incubatério (vacinas de Marek, Gumboro e Bronquite).

Aos 14 dias de idade, os grupos de aves desafiadas receberam aplicagdo da vacina
comercial Bio-Coccivet R® para coccidiose com as espécies E. acervulina, E. maxima, E.
praecox, E. tenella e E. mitis. Previamente a aplicacdo foi realizada a esporulagdo dos
oocistos pela injecdo de O, diretamente em tubos Falcon com a vacina, os quais foram

rapidamente lacrados e mantidos em estufa incubadora de demanda bioquimica de oxigénio
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(BOD) a 28°C durante 48 horas. A vacina foi inoculada diretamente no inglavio de cada ave
na dose de 20 vezes a recomendada pelo fabricante da vacina (+80.000 oocistos
esporulados). Dois dias ap6s, um indculo contendo Escherichia coli (ATCC® 8739™) com
uma concentracdo calculada de 10° UFC/ave foi preparado e fornecido diretamente no

inglavio de cada ave dos grupos desafiados.

TABELA 1 - Composicao percentual e calculada das dietas experimentais dos frangos
de corte no perpiodo de 01 a 42 dias de idade.

Dietas

Inicial Crescimento Abate
Ingredientes (1a 21 dias) (22 a 35 dias) (36 a 42 dias)
Milho 577,09 596,07 699,27
Farelo de Soja 46% 376,09 357,70 259,66
Oleo de Soja Degomado 8,08 19,06 16,16
Fosfato bicélcico 10,61 7,13 3,69
Calcério calcitico 11,28 8,70 8,14
Sal comum (NaCl) 5,06 4,81 4,55
Lisina sulfato 3,22 0,54 2,83
DL-Metionina 99% 3,21 2,02 1,99
L-Treonina 98% 0,48 . 0,15
Colina 60% 0,87 0,36 0,15
Premix Min.t 1,00 0,90 0,80
Premix Vit.2 1,30 1,00 0,70
Inerte3 1,50 1,50 1,50
Allzyme SSF E+C* 0,20 0,20 0,20
Niveis Nutricionais
Energia Met., Kcal/Kg 3.050 3.150 3.250
Proteina Bruta % 23,00 22,00 18,50
Sédio % 0,22 0,21 0,20
Célcio % 0,97 0,76 0,64
Ca/Pd % 1,94 1,90 2,00
Cloro % 0,36 0,34 0,33
Fésforo Disponivel % 0,50 0,40 0,32
Lisina Dig. Aves % 1,30 1,12 1,01
Met.+Cist Dig.Aves % 0,96 0,83 0,75
Treonina. Dig.Aves % 0,84 0,77 0,66
Triptofano Dig.Aves % 0,26 0,25 0,20
Leucina Dig Aves % 1,70 1,70 1,70
Isoleucina Dig. Aves % 0,82 0,82 0,82
Valina Dig. Aves % 0,98 0,95 0,79
Arginina Dig.Aves % 1,47 1,41 1,14

1.2 Premix vitaminico e mineral: Vitamina A (KUI/kg 6.000,000); Vitamina D3(KUI/kg 1.750,000); Vitamina
E (mg/kg 15.000,000) Vitamina K3 (mg/kg 1.500,000); Vitamina B1-Tiamina (mg/kg 1.500,000); Vitamina
B2 — Riboflavina (mg/kg 4.000,000); Vitamina B6 — Piridoxina (mg/kg 2.500,000); Vitamina B12 —
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Cianocobalamina (mcg/kg 10.000,000); Niacina (mg/kg 20.000,000); Acido Pantoténico (mg/kg 9.000,000);
Acido Félico (mg/kg 1.250,000); Biotina (mcg/kg 120.000,000); Manganés organico (50-1/45-C1/40-A
mg/kg); Zinco organico (40-1/36C1/32-A mg/kg); Ferro organico (30-1/27-C1/24-A mg/kg); Cobre orgénico
(6-1/5,4-C1/4,8-A mg/kg); lodo (2,0-1/1,8-C1/1,6-A mg/kg); selénio organico (18-1/16-C1/14-A mg/kg); BHT
(mg/kg 75,000);

3 Inerte: substituido pelo Blend de aditivos ou pela Bacitracina de zinco 15% (55 ppm de principio ativo)

4 Allzyme SSF E+C (Complexo enzimatico): Protease (min.) 700u/g; Fitase (min.) 300u/g (SPU); Celulase
(min.) 40 u/g.

3.2.1 Avaliacao do desempenho das aves

Para a avaliacdo do desempenho produtivo (peso médio, ganho de peso, consumo de
ragao e conversdo alimentar), as aves foram pesadas semanalmente, assim como a sobra de
racdo fornecida. A conversdo alimentar foi corrigida pela mortalidade semanal das aves

conforme metodologia descrita por Sakomura e Rostagno (2016).

3.2.2 Escores de empenamento

A avaliagcdo do empenamento por escore foi feita utilizando o modelo proposto por
Edens (1996). Foram avaliadas visualmente 03 aves/repeticdo aos 28, 35 e 42 dias de idade
considerando o empenamento do dorso e da coxa. Os escores variaram de 0 a 5 de acordo
com o grau de empenamento apresentado pela ave nas duas regides do corpo. A avaliagdo
foi feita pelos mesmos avaliadores nas trés idades.

Aos 42 dias de idade foi feita avaliacdo do empenamento pela porcentagem das
penas. Essa avaliacdo foi realizada de acordo com a metodologia proposta por Cooper et al.
(1997) e Lowe et al. (1985). Para isso, as aves destinadas a avaliagdo do empenamento foram
sacrificadas atraves de embolia, de modo a ndo perder sangue no momento da depenagem.
Antes da depenagem, as aves foram pesadas, obtendo-se assim o peso da carcaca com penas.
As aves foram escaldadas com agua a 50°C, tomando-se o cuidado de ndo escaldar os pés
para que a cuticula ndo fosse retirada no momento da depenagem. Posteriormente as carcagas
foram repassadas manualmente a fim de eliminar todo residuo de penas, penduradas em
ganchos préprios e enxugadas com papel absorvente. A carcaga foi novamente pesada,
obtendo-se o peso da carcaga sem penas. Por diferenca foi obtido o peso das penas (absoluto)
que foi utilizado na equag@o que determina a porcentagem das penas (peso relativo) em

relacdo ao peso da carcaca.
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3.2.3 Uniformidade das aves

Aos 42 dias de idade foi realizada a pesagem individual de 5 aves por repeti¢do para

posterior obten¢do da uniformidade das aves em cada tratamento.

3.2.4 Rendimento da carcaga e de cortes comerciais e deposicao de gordura abdominal

O rendimento de carcaca e a composi¢cdo centesimal de peito, pernas, asas e de
gordura abdominal foram determinados aos 42 dias de idade em 5 aves/repeticdo (45 aves
por tratamento). Previamente, as aves foram identificadas e submetidas ao jejum alimentar
por seis horas. Em seguida, as aves foram abatidas por atordoamento por eletro narcose e
posterior sangria, sendo na sequéncia submetidas a escaldagem, depenagem e evisceracao
de acordo com Instru¢do Normativa n°® 3 de janeiro de 2000 do Ministério da Agricultura,
Pecuéria e Abastecimento (MAPA, 2000).

Para o célculo do rendimento de carcaca, foi considerado o peso da carcaca
eviscerada quente, sem 0s pes, cabeca e gordura abdominal, em relagéo ao peso vivo que foi
obtido individualmente antes do abate das aves. Para o rendimento dos cortes nobres, foi
considerado o rendimento do peito inteiro com pele e 0ssos, das pernas (coxa e sobrecoxa
com 0ssos e pele) e asas com pele que foi calculado em relacdo ao peso da carcaca
eviscerada. A gordura abdominal presente ao redor da bolsa cloacal, moela, proventriculo e
dos musculos abdominais adjacentes foi retirada conforme descrito por Smith (1993). Em
seguida, foi pesada e calculada em relacdo ao peso da carcaga eviscerada.

3.2.5 Analise Estatistica

Os resultados obtidos no experimento foram tabulados e analisados, utilizando-se
andlise de variancia (ANOVA), do procedimento General Lineal Model (GLM), com auxilio
do programa estatistico SAS (Statistica Analysis System, versdo 9.4). Quando significativas,

as médias dos tratamentos foram comparadas pelo teste de Tukey (p<0,05).

3.3 RESULTADOS
Previamente ao desafio entérico, de 1 a 14 dias de idade, ndo foram observadas

diferengas (p>0,05) nos parametros de desempenho (Tabela 2).
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Tabela 02 — Peso corporal (PC), ganho de peso (GP), consumo médio de racéo
(CMR) e converséo alimentar (CA) de frangos de corte de 1 a 14 dias de idade
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD em frangos de corte.

Dieta PC () GP (9) CMR (g) CA (g:9)
Controle Negativo (CN) 369,97 324,51 444,47 1,401
Controle Positivo (CP) 368,04 321,38 440,24 1,370
CP + Blend (1,0 kg/ton) 364,63 318,95 442,02 1,387
CN + Blend (0,5kg/ton) 373,36 327,82 441,83 1,362
CN + Blend (1,0kg/ton) 372,07 327,32 451,11 1,387
CN + Blend (1,5kg/ton) 366,79 321,78 444,75 1,383
CV% 3,00 3,63 3,69 4,89
Valor de P 0,230 0,220 0,563 0,655

Fonte: O autor (2021)

A performance das aves aos 28, 35 e 42 dias de idade foi afetada (p<0,05) pelo
desafio entérico (Tabelas 3, 4 e 5), exceto o0 ganho de peso e conversdo alimentar aos 42
dias de idade que ndo apresentaram diferenca (p>0,05). Todas as variaveis analisadas
nestes periodos (peso corporal, ganho de peso, consumo médio de racdo e conversao
alimentar) apresentaram melhores (p<0,05) resultados para as aves do grupo que néo foi
submetido ao desafio. Houve efeito das dietas para ganho de peso aos 35 dias em que as
aves dos tratamentos CP e CP + 1,0kg de Blend de aditivos/ton apresentaram maior
(p<0,05) GP em relacdo as aves que receberam a dieta CN + 1,0kg de Blend de aditivo/ton.
Aos 42 dias de idade, observou-se diferenca (p<0,05) para peso corporal tendo sido
estatisticamente superior o peso corporal das aves que receberam a dieta CP + 1,0kg de
Blend de aditivos/ton em comparacdo com as aves que receberam a dieta CN + 1,0kg de

Blend de aditivos.

Tabela 03 — Peso corporal (PC), ganho de Peso (GP), consumo médio de racdo (CMR)
e conversdo alimentar (CA) de frangos de corte de 22 a 28 dias de idade
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD em frangos submetidos ou ndo a um
modelo de desafio entérico.

PC (9) GP(g) CMR(g) CA(g:9)
Dietas
Controle Negativo (CN) 1479,55 641,90 929,29 1,449
Controle Positivo (CP) 1436,00 623,72 907,32 1,464
CP + Blend (1,0 kg/ton) 1457,36 629,99 908,26 1,452
CN + Blend (0,5kg/ton) 1467,99 639,94 919,42 1,451
CN + Blend (1,0kg/ton) 1465,38 636,08 916,59 1,442
CN + Blend (1,5kg/ton) 1465,37 639,97 911,99 1,435
Desafio experimental
Sem 1507,842 648,072 931,63? 1,438°
Com 1414,69° 621,56" 899,81° 1,460°
CV% 2,71 3,97 2,87 2,80
Dieta 0,087 0,317 0,200 0,492
Desafio <,0001 <,0001 <,0001 0,011
Dieta x Desafio 0,325 0,777 0,896 0,429

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)
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Tabela 04 — Peso corporal (PC), ganho de Peso (GP), consumo medio de racdo (CRM)
e conversdo alimentar (CA) de frangos de corte de 29 a 35 dias de idade
suplementados com blend de aditivos e/ou AMD em frangos submetidos ou ndo a um
modelo de desafio entérico.

PC (9) GP (9) CMR (9) CA(g:9)
Dietas
Controle Negativo (CN) 2262,07 787,55% 1258,10 1,607
Controle Positivo (CP) 2253,45 810,852 1256,29 1,555
CP + Blend (1,0 kg/ton) 2265,73 816,98? 1256,07 1,557
CN + Blend (0,5kg/ton) 2250,91 789,33 124445 1,592
CN + Blend (1,0kg/ton) 2237,99 776,16° 1247,02 1,620
CN + Blend (1,5kg/ton) 2241,83 800,45% 124116 1,581
Desafio experimental
Sem 2315,342 806,022 1261,522 1,569°
Com 2184,14° 785,16" 1239,23° 1,6042
CV% 2,63 3,79 2,24 4,30
Dieta 0,785 0,004 0,401 0,060
Desafio <,0001 0,0029 0,0002 0,0195
Dieta x Desafio 0,520 0,797 0,672 0,802

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

Tabela 05— Peso corporal (PC), ganho de Peso (GP), consumo médio de racdo (CRM)
e conversdo alimentar (CA) de frangos de corte de 36 a 42 dias de idade
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD em frangos submetidos ou ndo a um
modelo de desafio entérico.

PC (9) GP (9) CMR (9) CA(g:9)

Dietas

Controle Negativo (CN) 2951,53%® 689,15 1416,07 2,064
Controle Positivo (CP) 2952,05%® 704,02 1400,42 2,003
CP + Blend (1,0 kg/ton) 3024,722 716,41 1442,20 1,978
CN + Blend (0,5kg/ton) 2993,38%® 724,24 1420,13 2,013
CN + Blend (1,0kg/ton) 2929,34° 685,45 1401,75 2,033
CN + Blend (1,5kg/ton) 2986,47% 709,67 1383,66 1,963
Desafio experimental

Sem 3041,112 711,93 1435,447 2,024
Com 2894,97° 696,88 1385,52° 1,993
CV% 2,34 9,94 5,11 5,81
Dieta 0,007 0,590 0,357 0,179
Desafio <,0001 0,333 0,001 0,216
Dieta x Desafio 0,933 0,932 0,932 0,971

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

Os dados do periodo de 21 a 42 dias, ap0s o desafio entérico, bem como do periodo
de 1 a 42 dias sdo apresentados nas tabelas 6 e 7. Em ambos os periodos se observou que as
aves que nao foram submetidas ao desafio entérico apresentaram melhor (p<0,05)
performance. Para ganho de peso foi observado resultado similar ao periodo de 36 a 42 dias
(Tabela 5), ou seja, as aves alimentadas com o CP + 1,0kg do blend de aditivos tiveram o
melhor (p<0,05) ganho de peso quando comparadas ao grupo suplementado com CN + 1,0kg

do blend de aditivos. Para o indicador de conversao alimentar, as aves que receberam a dieta
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suplementada com 1,5kg do Blend de aditivos/ton apresentaram o melhor (p<0,05) indicador
quando comparadas as aves que receberam a dieta isenta de antibiético melhorador de

desempenho e Blend de aditivos.

Tabela 06 — Ganho de peso (GP), consumo médio de racdo (CMR) e converséo
alimentar (CA) de frangos dos 21 aos 42 dias de idade suplementados com Blend e/ou
AMD para frangos submetidos ou ndo a um modelo de desafio entérico.

GP (g) CMR (9) CA (g:9)
Dietas
Controle Negativo (CN) 2559,48° 4193,33 1,640°
Controle Positivo (CP) 2568,61% 4165,08 1,630%
CP + Blend (1,0 kg/ton) 2637,578 4213,50 1,604
CN + Blend (0,5kg/ton) 2603,19% 4182,99 1,615%
CN + Blend (1,0kg/ton) 2544,32° 4155,36 1,635
CN + Blend (1,5kg/ton) 2590,65% 4119,81 1,595
Modelo de desafio
Controle 2656,272 4256,18? 1,603°
Desafio 2503,64° 4084,49° 1,638?
CV% 2,68 2,77 2,50
Dieta 0,008 0,332 0,015
Desafio <,0001 <,0001 <,0001
Dieta x Desafio 0,771 0,870 0,601

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

Tabela 07 — Ganho de peso (GP), consumo médio de racdo (CMR) e conversao
alimentar (CA) de frangos de 1 a 42 dias de idade suplementados com Blend de
aditivos e/ou AMD para frangos submetidos ou ndo a um modelo de desafio entérico.

GP (9) CMR (9) CA (9:9)
Dietas
Controle Negativo (CN) 2883,99% 4647,69 1,613?
Controle Positivo (CP) 2893,10% 4614,16 1,609
CP + Blend (1,0 kg/ton) 2956,58? 4655,47 1,580%
CN + Blend (0,5kg/ton) 2930,77% 4629,18 1,594
CN + Blend (1,0kg/ton) 2871,64° 4613,57 1,608%
CN + Blend (1,5kg/ton) 2911,76% 4564,56 1,572°
Desafio experimental
Sem 2975,542 4701,29? 1,580°
Com 2832,89° 4537,80° 1,6132
CV% 2,37 2,58 2,40
Dieta 0,017 0,369 0,019
Desafio <,0001 <,0001 0,0001
Dieta x Desafio 0,889 0,936 0,728

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

O empenamento das aves foi avaliado neste estudo sendo mensurado em trés
diferentes idades, aos 28, 35 e 42 dias (Tabela 8). Houve efeito (p<0,05) do desafio sobre o
empenamento das aves aos 28 dias. Aos 28 dias de idade as aves desafiadas apresentaram

menor (P<0,05) escore de empenamento quando compradas as aves ndo desafiadas,
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independentemente das dietas. Aos 35 e 42 dias de idade, ndo foram observadas diferencas

significativas no escore de empenamento.

Tabela 8 — Escore de empenamento (1 a 5) de frangos de corte aos 28, 35 e 42 dias de
idade suplementados com Blend de aditivos e ou AMD em frangos submetidos ou ndo
a um modelo de desafio experimental.

28 dias 35 dias 42 dias
Dietas
Controle Negativo (CN) 3,38 3,13 3,98
Controle Positivo (CP) 3,46 2,96 4,18
CP + Blend (1,0 kg/ton) 3,60 3,10 4,38
CN + Blend (0,5kg/ton) 3,44 3,33 4,36
CN + Blend (1,0kg/ton) 3,40 3,23 4,48
CN + Blend (1,5kg/ton) 3,21 3,31 4,31
Desafio experimental
Sem 3,572 3,17 4,30
Com 3,26° 3,19 4,27
CV% 13,94 22,09 11,55
Dieta 0,331 0,668 0,082
Desafio 0,002 0,857 0,877
Dieta x Desafio 0,137 0,521 0,218

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

O empenamento das aves também foi mensurado de acordo com o peso absoluto
(gramas) e relativo (percentual) em relacdo ao peso corporal aos 42 dias de idade (Tabela 9
e 10). Houve interacdo (p<0,05) entre dieta e desafio para a variavel peso relativo de penas.
O desdobramento da interacdo indica que as aves desafiadas e que receberam dieta CN +
1,0kg de Blend de aditivos/ton apresentaram maior (p<0,05) peso relativo de penas quando
comparadas as aves desafiadas e que receberam a dieta CN, CP e CN + 0,5 kg de Blend de
aditivos/ton. Além disso, as aves desafiadas e alimentadas com dieta CN + 1,0kg de Blend
de aditivos/ton também apresentaram maior (p<0,05) peso relativo de penas quando
comparadas ao mesmo tratamento, porém sem desafio entérico.

Uma possivel explicacdo para esta diferenca € que o peso relativo leva em
consideracdo a relacdo entre peso absoluto das penas e 0 peso das aves. Logo, quando o peso
absoluto (g) das penas é similar entre os tratamentos, mas o peso corporal € diferente, havera

distingéo entre os valores de pesos relativos (%) das penas entre estes tratamentos.
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Tabela 9 — Peso absoluto e relativo de penas de frangos de corte aos 42 dias de idade
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD em frangos submetidos a um modelo
de desafio experimental.

Peso penas Peso penas

absoluto, g relativo, %
Dietas
Controle Negativo (CN) 132,88 3,69
Controle Positivo (CP) 125,88 3,58
CP + Blend (1,0 kg/ton) 141,19 3,97
CN + Blend (0,5kg/ton) 129,19 3,67
CN + Blend (1,0kg/ton) 140,38 3,89
CN + Blend (1,5kg/ton) 132,88 3,85
Desafio experimental
Sem 130,13 3,63
Com 137,33 3,92
CV% 19,92 17,45
Dieta 0,533 0,521
Desafio 0,188 0,033
Dieta x Desafio 0,069 0,033

Fonte: O autor (2021)
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Tabela 10 — Desdobramento da interacéo do peso relativo das penas (peso das penas/peso abatido com penas) de frangos de corte aos 42 dias de
idade suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD submetidos ou ndo a um modelo de desafio experimental.

Dieta
Desafio Controle negativo Controle Positivo CP + Blend (1,0 CN + Blend CN + Blend CN + Blend Valor de P
experimental (CN) (CP) kg/ton) + AMD (0,5kg/ton) (1,0kg/ton) (1,5kg/ton)
Sem 3,91 3,48 3,77 3,70 3,34° 3,59 0,5649
Com 3,478 3,678 4,187 3,658 4,447 4,1178 0,0373
Valor de P 0,243 0,603 0,211 0,887 0,002 0,078

Letras minusculas diferentes diferem estatisticamente na coluna e maidsculas na linha (teste de Tukey - p <0,05)
Fonte: O autor (2021)
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A uniformidade das aves foi avaliada aos 42 dias de idade e ndo apresentou
variacdo (p>0,05) para dietas ou desafio experimental (tabela 11).

Tabela 11 — Uniformidade (CV %) em frangos de corte aos 42 dias de idade
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD submetidos ou ndo a um modelo
de desafio experimental.

CV %
Dietas
Controle Negativo (CN) 5,78
Controle Positivo (CP) 4,91
CP + Blend (1,0 kg/ton) 6,30
CN + Blend (0,5kg/ton) 5,50
CN + Blend (1,0kg/ton) 5,83
CN + Blend (1,5kg/ton) 5,47
Desafio experimental
Sem 5,53
Com 5,73
CV% 42,92
Dieta 0,7072
Desafio 0,6789
Dieta x Desafio 0,6985

Fonte: O autor (2021)

A andlise de rendimento de carcaca e de cortes comerciais, bem como do
percentual de gordura abdominal esta apresentada na tabela 12. Houve efeito (p<0,05) do
desafio apenas para rendimento de asas. As aves desafiadas apresentaram maior (p<0,05)
rendimento de asas quando comparadas ao grupo de aves nao desafiadas. Essa ocorréncia
pode ser explicada em razdo de que o peso absoluto da carcaca e de asas nas aves
desafiadas foi menor (p<0,05) em relacéo ao peso absoluto da carcaca e das asas de aves
ndo desafiadas. No entanto, ao ser analisado o peso relativo da carcaca e das asas, nao
houve diferenca (p>0,05) para peso relativo de carcaca.

Houve interagéo significativa (p<0,05) entre dietas e desafio para o peso relativo
da gordura abdominal. O desdobramento da interacdo (tabela 13) mostrou que aves
desafiadas que receberam as dietas CP, CP + 1,0kg de Blend de aditivos/ton de ragéo e
CN + 1,5kg de Blend de aditivos/ton de racéo apresentaram menor (p<0,05) peso relativo
de gordura abdominal em comparacdo com as aves do tratamento CN + 1,0kg de Blend
de aditivos/ton de racdo. Também, na comparacdo do rendimento da gordura abdominal
entre os grupos desafiados ou né@o desafiados, observou-se efeito apenas para a dieta CP
+ 1,0kg de Blend de aditivos/ton de ragéo. Aves que ndo foram submetidas ao desafio e
receberam a dieta CP + 1,0kg de Blend de aditivos/ton de racdo apresentaram menor
(p<0,05) peso relativo de gordura abdominal em relacdo as aves do grupo controle.
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Aves de corte apresentam alta capacidade de converter 0s nutrientes
disponibilizados nas dietas em carne desde que sejam fornecidas dietas altamente
balanceadas, ingredientes de alta qualidade, assim como as instalacdes, sanidade e
praticas de manejo. Dessa forma, o animal consegue se desenvolver de maneira plena
geralmente.

Correlacionando estes resultados de interacdo para o peso relativo de gordura
abdominal com o peso corporal, um ponto que pode ter ocasionado 0 maior peso relativo
de gordura abdominal para as aves que foram desafiadas do tratamento CN + 1,0kg do
Blend de aditivos é o fato de que este grupo apresentou maior dificuldade de recuperagéo
dos demais pardmetros zootécnicos, inclusive tendo menor peso corporal.

Consequentemente, o peso relativo da gordura também acabou tendo maior
relevancia em comparagdo com os demais grupos desafiados. No entanto, pode ser levado
em consideracao que um aspecto importante nesse sentido € o balanco e disponibilidade
entre energia e proteina disponivel ao animal. Nessa situacdo em que houve maior peso
relativo de gordura abdominal o grupo desafiado do tratamento CN + 1,0kg de Blend de
aditivos/ton pode ndo ter sido atendido com o pleno balanco energia: proteina havendo,
nessa relacdo, excesso de energia ou deficiéncia de proteina.

Na analise da situacdo oposta, as aves também desafiadas, mas do tratamento CN
+1,5kg do Blend de aditivos/ton racdo tiveram menor peso relativo de gordura abdominal
e apresentaram melhor conversao alimentar. Este pode ser um importante indicio sobre o
melhor aproveitamento da dieta refletindo em melhor converséo alimentar, assim como

melhor qualidade de carcaga com melhor custo de producao.
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Tabela 12 — Rendimento de carcaca, rendimento de cortes e % de gordura abdominal de frangos de corte, aos 42 dias de idade,
suplementados com Blend de aditivos e/ou AMD em frangos submetidos ou ndo a um modelo de desafio experimental.

Carcaca, % Peito, % Pernas, % Asas, % Dorso, % Gordura, %
Peso relativo %

Dietas

Controle Negativo (CN) 79,99 38,35 31,71 9,76 20,14 1,44
Controle Positivo (CP) 80,12 38,31 32,01 9,77 19,96 1,41
CP + Blend (1,0 kg/ton) 79,82 38,41 31,74 9,75 20,08 1,51
CN + Blend (0,5kg/ton) 80,01 37,99 32,09 9,80 20,03 1,52
CN + Blend (1,0kg/ton) 79,79 37,98 32,05 9,88 20,11 1,59
CN + Blend (1,5kg/ton) 80,07 38,19 31,90 9,78 20,12 1,41
Desafio experimental

Sem 79,98 38,35 31,95 9,71° 20,01 1,47
Com 79,95 38,07 31,87 9,872 20,14 1,49
CV% 1,89 4,65 4,03 4,31 4,65 24,78
Dieta 0,698 0,517 0,287 0,446 0,848 0,012
Desafio 0,795 0,078 0,503 <,0001 0,144 0,609
Dieta x Desafio 0,914 0,379 0,662 0,195 0,964 0,048

Médias com letras mindsculas diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey a 5%
Fonte: O autor (2021)

Tabela 13 — Desdobramento da interacéo do peso relativo da gordura abdominal de frangos de corte aos 42 dias de idade suplementados com
Blend de aditivos e/ou AMD submetidos ou ndo a um modelo de desafio experimental.

Dieta
Desafio Controle Negativo Controle Positivo CP + Blend CN + Blend CN + Blend CN + Blend Valor de P
experimental (CN) (CP) (1,0 kg/ton) (0,5kg/ton) (1,0kg/ton) (1,5kg/ton)
Sem 1,40 1,42 1,618 1,46 1,52 1,43 0,162
Com 1,4878 1,408 1,428° 1,5878 1,667 1,398 0,002
Valor de P 0,346 0,779 0,026 0,141 0,104 0,607

Fonte: O autor (2021)
Letras minusculas diferentes diferem estatisticamente na coluna e maiGsculas na linha (teste de Tukey - p <0,05)
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3.4 DISCUSSAO

Neste estudo, no periodo de 1 a 14 dias de idade, fase de criacdo prévia ao desafio
entérico, pode-se observar que ndo houve efeito das dietas (p>0,05) sobre o desempenho
produtivo de pintos machos da linhagem Ross AP95® (Tabela 2) indicando que a dieta estava
formulada de forma a atender as exigéncias nutricionais das aves.

Os pesquisadores Leandro et al. (2010) e Vale et al. (2004) avaliaram,
respectivamente, os efeitos da administracdo in ovo de butirato de sodio associado a prebidtico
e a administracdo in ovo de butirato de sodio. No estudo de Leandro ndo foram encontrados
efeitos para a suplementacéo dos aditivos in ovo no periodo de 1 a 10 dias de idade. No caso
da avaliacdo de Vale et al. (2004) houve piora de ganho de peso inicial das aves que receberam
o aditivo com aplicacdo via ovo. Os estudos de Santos (2020) e Bortolluzi et al. (2017)
detectaram que houve melhora do ganho de peso no periodo inicial de frangos que também
receberam um blend alimentar. Em outra pesquisa de Bortolluzi et al. (2018) foi encontrado
efeito (p<0,05) da dieta onde as aves que foram suplementadas com um blend alimentar
apresentaram melhor taxa de converséao alimentar no periodo de 1 a 13 dias de idade.

Os diferentes resultados encontrados pelos pesquisadores previamente a aplicacdo da
proposta de desafio de cada estudo indicam que determinados fatores realmente s&o
determinantes no resultado de criacdo dos animais. Diferentes estruturas de alojamento,
qualidade de limpeza e desinfeccdo das instalacGes e equipamentos, qualidade de matéria
prima, composicdo nutricional das dietas, diferentes linhagens genéticas, lotes sexados ou
mistos, entre outros acabam influenciando nos resultados produtivos.

Uma possivel explicacdo para ndo ter ocorrido efeito das dietas na fase inicial de
criacdo dos frangos de corte neste estudo é o baixo ou praticamente inexistente desafio
encontrado pelas aves ao serem alojadas. Potencialmente, o uso de levedura hidrolisada, zinco
organico e os acidos organicos podem auxiliar na saude e integridade intestinal beneficiando
o desenvolvimento dos animais a campo. Acidos organicos sdo substancias capazes de
modificar o pH do TGI das aves favorecendo a microbiota benéfica e, quando as aves séo
submetidas as condi¢cdes de desafio, o fornecimento de &cidos organicos melhora o
desempenho destas (DIBNER & BUTTIN, 2002; RICKE, 2003).

Apos a aplicacédo do protocolo experimental as aves desafiadas passaram a manifestar
diferencas no desempenho produtivo semanalmente em relagdo ao grupo de aves nao

desafiado e isso pode ser observado até o final do ciclo de criacao.
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Os parasitas do género Eimeria que acometem frangos de corte tém potencial de causar
grandes danos aos animais e significativos prejuizos as empresas e produtores. Os coccideos
sdo protozoarios unicelulares e parasitas intracelulares obrigatérios e as manifestagdes clinicas
da coccidiose aviaria podem variar bastante passando por infeccdo ndo perceptivel até a
capacidade de acometer outros 6rgdos como os rins e figado, podendo causar a morte da ave.
Clinicamente, o dano é dependente do quéo afetadas serdo as células intestinais pelas formas
juvenis do parasita e, devido a este dano tecidual, o animal pode reduzir significativamente a
ingestdo de alimentos, ter o processo digestivo comprometido e passar a ter ma absorcédo de
nutrientes, aumentar a suscetibilidade a outros agentes oportunistas, além de causar uma
reacdo inflamatdria que é cara ao organismo (PEREIRA, 2011).

Em razdo das diferentes variaveis envolvidas em um desafio sanitario a campo, quando
sdo aplicados protocolos de estudo experimentais, eles necessitam ser efetivos para que
atendam aos objetivos propostos no experimento. Neste estudo, o objetivo inicial foi a
aplicacdo do desafio entérico para que fosse capaz de provocar distlrbios sobre a salde
intestinal das aves desafiadas. O comprometimento e a perturbacdo da salude intestinal gerados
pela aplicacdo deste protocolo de inducdo de enterite afetaram a salde intestinal e o
desempenho zootécnico do grupo desafiado tornando possivel a posterior avaliacdo do Blend
de aditivos alimentares sobre a recuperacdo da funcdo intestinal.

Dias apo6s a inducdo experimental do desafio entérico ja houve efeito negativo sobre
0s parametros avaliados, provocando alteracdo significativa da homeostasia intestinal. Mesmo
assim, ao final do ciclo de criacdo, o tratamento com dose de inclusdo de 1,5kg blend de
aditivos resultou em melhor conversdo alimentar. Esse ponto é importante de ser salientado,
pois geralmente nas condicBes de criacBes comerciais a ocorréncia dos desafios entéricos ndo
se da de forma tdo abrupta, mas sim, de modo subclinico e continuo. Neste sentido, se em uma
condicdo altamente desafiadora como essa o aditivo estudado foi capaz de auxiliar na
recuperacao das aves, os resultados indicam que produto pode contribuir favoravelmente com
a saude intestinal das aves em condi¢Ges comerciais de criacéo.

A queda de desempenho das aves desafiadas nessa avaliacdo estd de acordo com
diferentes estudos publicados na literatura. Nos estudos de Leung et al. (2019) e Wilson et al.
(2018), também foi observada queda de desempenho das aves submetidas a desafio entérico.
No caso da avaliacao feita por Leung et al. (2019) foi observado que, além do efeito do desafio
a dieta interferiu na recuperacéo das aves divergindo desta avaliagdo. Ao utilizarem levedura

hidrolisada houve melhor recuperagéo do grupo desafiado.
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Ap0s a infeccdo por coccidiose, outro aspecto importante neste protocolo de estudo
que pode ter afetado a qualidade intestinal e, consequentemente, o desempenho das aves
desafiadas foi a inoculacdo de cepa de E. coli no 16° dia de idade dos frangos de corte.

Muitos pesquisadores consideram que infeccdes intestinais por E. coli ndo sdo comuns
sendo mais relatadas as infecgdes do trato respiratorio ou através de lesGes de celulite
(processo infeccioso agudo do tecido subcuténeo). Caso a E. coli tenha acesso a corrente
sanguinea, em virtude desses processos infecciosos, é possivel que ocorra o desenvolvimento
de quadro de septicemia pelo deslocamento e chegada da bactéria em outros Orgaos
(CHRISTENSEN et al., 2006; MOULIN-SCHOULEUR et al., 2007). No entanto, Nolan et
al. (2020) citam que o entendimento anterior era de que realmente a E. coli era um patogeno
secundario importante no intestino, mas que necessitava de outros fatores predisponentes
como infeccBes virais, bacterianas, parasitarias, estresse, amonia, entre outros. Atualmente, a
E. coli permanece como este agente oportunista importante, no entanto, a atencéo sobre este
agente com real potencial patogénico é cada vez maior, especialmente, em processos
infecciosos como em quadros de enterites.

As penas sao estruturas que se desenvolvem dentro dos foliculos ligados a derme,
estando envolvidas na termorregulacao e desempenhando papel importante na protecéo contra
desafios externos e lesdes fisicas. Nos primeiros dias de vida das aves a penugem apreende o
ar formando uma camada isolante proxima a pele, a qual fornece protecdo contra o calor ou o
frio. Possivelmente essas pequenas penugens tenham funcdes sensoriais que ddo a ave a
capacidade de responder ao fluxo de ar direcionando as penas corporais (HARDIMAN &
KATANBAF, 2012).

Diversos fatores interferem no desenvolvimento das penas como a nutricdo, ambiente,
manejo, sexo, idade, sanidade, linhagem. Uma boa cobertura de penas contribui para uma
melhor utilizacdo da energia e, quando ha perda excessiva de penas por qualquer motivo, fica
afetada negativamente a conversdo alimentar, pois as aves acabam por destinar parte da
energia alimentar disponivel para compensar a perda de calor (JAENISCH et al., 2001). Além
disso, uma boa cobertura de penas € necesséria para a manutencdo de uma boa qualidade de
carcaca. Em linhas de abate, parte das condenagdes encontradas séo ocasionadas por lesoes,
calos de peito, arranhdes, laceragdes, cortes e outros traumas de pele, causados por uma ma
cobertura de penas (MENDES, 2001).

A avaliacdo do escore de empenamento € uma ferramenta acessivel e por isso, torna-

se uma importante opgéo para o profissional de campo mensurar, de modo visual, o status
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sanitério do plantel bem como também servir de subsidio para interpretacdes ligadas ao campo
da nutricdo e/ou manejo.

O mau empenamento pode estar associado a fatores sanitarios como, por exemplo, no
caso de Salmonelose, reovirose, coccidiose, micotoxicoses, entre outras (MEIRELES, 2006;
CARNEIRO et al., 2011; HOERR et al., 1981). Essas doencas podem afetar empenamento
das por diferentes raz0es, especialmente por afetarem a integridade intestinal e
comprometerem a absor¢do de nutrientes importantes para o desenvolvimento geral do
animal, bem como das penas.

Nutricionalmente, existem diferentes situagdes que podem afetar o0 empenamento das
aves. Dentre estes fatores podem ser citados a proteina da dieta e aminoacidos especificos e 0
balanco entre eles nas dietas (metionina, cistina, arginina, isoleucina, leucina, valina, lisina,
treonina e triptofano), a relacdo entre nivel de energia da dieta e consumo de proteina, a
presenca e quantidade de fitato na dieta, o fornecimento de minerais (zinco, manganés,
selénio, o cobre e molibdénio) em nivel e em qualidade adequados, a relagdo entre os minerais
(principalmente Zinco e Célcio), fornecimento adequado de vitaminas (a niacina, a colina e a
vitamina E), e o balanco eletrolitico das dietas (JAENISCH et al., 2002). Segundo Barbi e
Zaviezo (2000), niveis marginais de sddio e potassio e nivel elevado de cloro podem ser causa
de mau empenamento.

Em casos de desafios sanitarios, como € o caso deste estudo, 0 empenamento das aves
pode estar comprometido, especialmente se ocorrerem problemas nas fases iniciais de vida da
ave. Segundo relato encontrado na literatura (BILGILI & HORTON, 1995), hé indica¢do de
que o periodo de incubacdo e os primeiros 21 dias de vida sdo muito importantes para o
desenvolvimento do foliculo da pena e empenamento. AlteracGes na estrutura tecidual do TGl
ou alteracdo da composicdo da microbiota intestinal em funcéo de desafios sanitarios levam a
reducdo da capacidade de digestdo e absorcdo dos nutrientes e, consequentemente, havera
menor aporte de energia, proteina, aminoécidos, vitaminas e minerais para o adequado
desenvolvimento animal (BOLELI et al., 2002).

Os resultados obtidos no presente estudo, indicam que houve comprometimento da
estrutura intestinal afetando, por fim, a capacidade absortiva do intestino de aves desafiadas.
Associado a esse comprometimento intestinal, aves desafiadas tiveram menor escore de
empenamento aos 28 dias de idade. O mau empenamento, especialmente nas fases iniciais de
criacdo, pode prejudicar o desempenho zootécnico. Considerdvel aporte de nutrientes é
necessario para a formacao das penas que dao suporte a manutencao da temperatura corporal

e protecdo da pele. Assim, o somatdrio desses fatores auxilia no entendimento dos motivos
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que levaram essas aves a apresentarem menor desempenho produtiva em relagdo as nao
desafiadas.

Além de danos e impactos aos tecidos e as funcbes intestinais quando ocorrem
problemas entéricos ha outros fatores que devem ser considerados quanto ao peso relativo de
penas. Wecke et al. (2017) mencionaram que quanto maior a idade, maior a area coberta por
penas e maior 0 peso relativo das penas. Além disso, identificaram que fémeas apresentam
maior peso relativo de penas por terem maior quantidade absoluta delas do que machos.

A interacdo que houve para o peso relativo de penas aos 42 dias (Tabela 12) associada
com outras informacdes obtidas neste estudo mostram que quanto maior a idade da ave, maior
tende a ser o grau de empenamento encontrado, resultado este que é similar ao de Wecke et
al. (2017). Neste estudo houve a recuperacdo do grau de empenamento no caso das aves
desafiadas e suplementadas com 1,0kg do blend de aditivos alimentares. Essas aves tiveram
um dos mais baixos pesos de carcaca, mas apresentaram, numericamente, o segundo maior
peso absoluto de penas. Desse modo, o alto peso absoluto de penas e baixo peso de carcaca
contribuiram para que o peso relativo de penas deste tratamento fosse maior (p<0,05) em
comparacao as aves do nao desafiadas e suplementadas com 1,0 kg do blend de aditivos.

Né&o houve efeito da dieta nem do desafio sobre os resultados de uniformidade das aves
aos 42 dias de idade. Fatores como manejo alimentar, genética e ambiéncia podem ter
influéncia sobre este indicador.

As atuais linhagens genéticas de frangos de corte apresentam indices zootécnicos e
produtivos altamente desenvolvidos. A taxa de ganho de peso diario é de, aproximadamente,
72 gramas o0 que equivale a um ganho de peso corporal de 3 gramas por hora. Esse indicador
supera os dados apresentados por Patricio et al. (2012) que indicavam um ganho de peso 2,83¢
por hora.

O completo turnover celular intestinal pode variar de 24 a 96 horas representando de
2,38% até 9,52% do tempo de vida de um frango de corte convencional no modelo de abate
brasileiro (MURAOLLI, 2008; FURLAN, 2017). Com essas caracteristicas atuais presentes
nas linhagens comerciais, a taxa de recuperacgdo intestinal apos lesbes leves ou moderadas
também ¢é acelerada.

Em relacéo aos dados da avaliacdo das carcacas dos frangos de corte foram avaliados
0s pesos relativos de carcaca, de peito, de perna, das asas, do dorso e a deposicdo de gordura
abdominal (Tabela 12).

Os resultados relativos ao rendimento de carcaca e cortes obtidos neste trabalho néo

foram influenciados pelos diferentes tratamentos. Entretanto, neste momento em que ha
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grande interesse em encontrar produtos que possam substituir os antibioticos melhoradores de
desempenho, os resultados apresentados nesta avaliacdo indicam nimeros equivalentes, ou
seja, os aditivos alimentares fornecidos as aves apresentaram capacidade similar em
comparagdo com os tratamentos a base de AMD podendo atuar como substitutos a estes.

Evidéncias positivas em relacdo ao rendimento de carcagas em frangos de corte
suplementados com aditivos alimentares séo mencionados na literatura. Em pesquisa realizada
por Leeson et al., (2005), o uso de acido butirico proporcionou aumento de peso de carcaca e
maior rendimento de peito em frangos de corte. Em outro estudo, Panda et al., (2009)
identificaram que o uso de butirato de sodio melhorou o rendimento de carcaga e reduziu o
teor de gordura abdominal em frangos de corte.

Neste estudo, assim como no de Panda et al. (2009), também se identificou este ponto
favoravel ao uso do blend alimentar avaliado. Aves que receberam o aditivo alimentar,
associado ou ndo ao AMD, tiveram menor (p<0,05) percentual de deposicdo de gordura
abdominal na carcaca.

Bortolluzi et al. (2019) encontraram resultados onde o uso de proteinato de zinco e
butirato de sodio auxiliaram no equilibrio do microbioma intestinal favorecendo ao melhor
grau de saude intestinal e melhor aproveitamento dos nutrientes da dieta. Essa relacdo
favoravel de menor deposicdo de gordura na carcacga encontrada em nosso estudo pode ser
atribuida a higidez ou melhor condicdo de saude e equilibrio fisioldgico apresentada pelos

animais suplementados pelos aditivos alimentares oferecidos na dieta.

3.5 CONCLUSOES

Os resultados encontrados neste estudo, independentemente da dieta suplementada aos
animais, indicam que o modelo de desafio experimental proposto é adequado para induzir
quadro de enterite sendo possivel realizar, de forma paralela, a avaliacdo de aditivos
alimentares.

Nas condicOes propostas neste estudo, o Blend alimentar avaliado apresentou respostas
que permitem a sua indicacdo em associacdo ao AMD (CP + 1,0kg Blend/ton) ou mesmo
realizar a substituicdo do AMD pelo Blend® avaliado, pois as respostas foram similares ou até
melhores de acordo com a variavel analisada e a dose utilizada do aditivo alimentar (0,5kg
Blend /ton e 1,5kg Blend/ton).
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4. SAUDE INTESTINAL DE FRANGOS DE CORTE SUPLEMENTADOS COM UM
BLEND DE ADITIVOS ALIMENTARES E DESAFIADOS
EXPERIMENTALMENTE

RESUMO: O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos do uso de um blend de aditivos
alimentares sobre a performance animal, a capacidade proliferativa das células intestinais
(PCNA), a producdo de &cidos graxos de cadeia curta e a morfometria intestinal de frangos de
corte desafiados experimentalmente. Foram utilizados 3.936 frangos de corte machos (Ross
AP95®) com 01 dia de idade, distribuidos em esquema fatorial 6x2 com 12 tratamentos e 8
repeticdes de 41 aves por box. Os tratamentos experimentais foram: 1) Controle negativo (CN)
sem AMD; 2) Controle positivo (CP) com AMD; 3) CP + 1,0kg de Blend de aditivos/tonelada
de racdo; 4) CN + 0,5kg, %) CN + 1,0kg e 6) CN + 1,5kg de Blend de aditivos/tonelada de
racdo Vs desafiados ou ndo. Aos 14 dias de idade, as aves dos grupos desafiados receberam
inoculacdo no ingluvio de vacina para coccidiose contendo 20 vezes a dose recomendada pelo
fabricante. Essas mesmas aves, dois dias ap6s (16° dia), também receberam um in6culo
contendo Escherichia coli (ATCC® 8739™) com uma concentragio calculada de 10° UFC/ave
aplicado diretamente no ingluvio. O modelo de desafio entérico proposto, independentemente
do tipo de dieta (basal ou suplementada com AMD/Blend de aditivos), foi capaz de induzir
quadro de doenca entérica. Apesar de ndo ter sido constatado efeito sobre a quantificacdo de
células PCNA-positivas (p>0,05), houve alteracdo na morfometria intestinal com menor area
de absorcéo e influéncia sobre a produgdo de AGCC com maior concentracéo de acido acético
no grupo das aves desafiadas. Além disso, as aves desafiadas apresentaram pior (p<0,05)
desempenho produtivo. A respeito do uso do aditivo alimentar avaliado neste estudo, os
resultados foram similares quando comparados aos demais grupos que receberam AMD
indicando que o produto pode trabalhar em sinergia ou mesmo substituir o antibidtico sem

causar prejuizos ao desempenho ou a satde animal.
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4. EFFECTS OF THE USE OF A BLEND OF FEED ADDITIVE ON THE
INTESTINAL HEALTH OF EXPERIMENTALLY CHALLENGED BROILERS

ABSTRACT: The aim of this study was to evaluate the effects of using a blend of feed
additives on animal performance, intestinal cell proliferative capacity (PCNA cells),
production of short-chain fatty acids and intestinal morphometry of experimentally challenged
broilers. A total of 3,936 male broilers (Ross AP95®) with 01 day of age were used,
distributed in a 6x2 factorial scheme with 12 treatments and 8 replications of 41 birds per box.
The experimental treatments were: 1) Negative control (NC) without AGP; 2) Positive control
(PC) with AGP; 3) PC + 1.0kg of Blend of additives/ton of feed; 4) NC + 0.5kg, %) NC +
1.0kg and 6) NC + 1.5kg Blend of additives/ton of feed Vs challenged or not. At 14 days of
age, birds in the challenged groups were inoculated into the coccidiosis vaccine pool
containing 20 times the dose recommended by the manufacturer. These same birds, two days
later (16" day), also received an inoculum containing Escherichia coli (ATCC® 8739™) with
a calculated concentration of 10° CFU/bird applied directly to the flock. The proposed enteric
challenge model, regardless of the type of diet (baseline or supplemented with AGP/Blend of
additives), was able to induce enteric disease. Although there was no effect on the
quantification of PCNA-positive cells (p>0.05), there was a change in intestinal morphometry
with a smaller area of absorption and influence on the production of SCFA with a higher
concentration of acetic acid in the group of birds challenged. In addition, challenged birds
showed worse (p<0.05) productive performance. Regarding the use of the food additive
evaluated in this study, the results were similar when compared to the other groups that
received AGP, indicating that the product can work synergistically or even replace the

antibiotic without causing damage to animal performance or health.

Keywords: Broilers, Coccidiosis, enteritis, Escherichia coli, intestinal morphometry,
intestinal health.
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4.1. INTRODUCAO

E de grande importancia a relacio existente entre o setor de producio de alimentos
oriundos da cadeia avicola com a saude publica. O uso de antibiéticos melhoradores de
desempenho (AMD) na criacdo animal esta cada vez mais restrito e proibido em diversos
paises em razdo da possivel inducdo de resisténcia cruzada de bactérias com potencial
patogénico para seres humanos (CARDINAL et al., 2019; TANG et al., 2017). Nesse
contexto, € crescente a importancia da realizacdo de pesquisas para se identificar estratégias
de substituicdo dos AMD aliadas ao controle de patdgenos e de enfermidades bem como
potencializar os resultados zootécnicos dos frangos.

Por motivos variados, diferentes enfermidades comuns na avicultura industrial geram
preocupacdo aos profissionais da area. Em funcdo da mortalidade, sintomatologia, perda no
desempenho zootécnico, embargos comerciais ou riscos a saude publica as enfermidades
devem ser evitadas.

Quadros de doencas entéricas estao entre as principais causas de prejuizos a producgéo
de frangos de corte e, certamente a coccidiose aviaria se destaca entre as doengas com maior
impacto para a cadeia avicola comprometendo o bem-estar animal e a produtividade
econémica. Em recente estudo de Blake et al, (2020), os pesquisadores estimam que 0s custos
atuais gerados por perdas globais durante a producao, profilaxia e tratamento com a coccidiose
sejam superiores a 10 bilhdes de euros anuais.

A coccidiose aviaria é causada por protozoarios do género Eimeria que, ao se
replicarem em diferentes porcbes do trato gastrointestinal, invadem e rompem células
desestabilizando a homeostasia intestinal comprometendo a digestdo dos alimentos e a
absorcdo dos nutrientes (Shirley et al., 2005). Esta enfermidade entérica pode ser agravada
em razdo de fatores como, por exemplo, a colibacilose aviaria causada por cepas patogénicas
da bactéria Escherichia coli (APEC).

As cepas APEC podem ocasionar infecgdes de forma direta ou indiretamente se
valendo de quadro entérico primario (MELLATA et al.,, 2003; NOLAN et al., 2020)
agravando o panorama clinico dos animais acometidos. Muitas vezes essa infec¢do mista,
causada por diferentes agentes (enterite inespecifica), torna o diagnostico inconclusivo
dificultando as tomadas de decisao e retardando a solucéo do problema em questdo (MESA et
al., 2014) ocasionando significativas perdas produtivas.

Acidos organicos, prebidticos, minerais organicos e outros aditivos alimentares, s&o

exemplos de produtos largamente utilizados em dietas de frangos de corte e que auxiliam na
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busca por melhores resultados a campo. Alguns destes produtos sdo avaliados como possiveis
substitutos aos AMD podendo apresentar efeitos positivos sobre o desempenho zootécnico,
estimulos imunomoduladores, modulacdo de microbiota intestinal e efeito trofico sobre a
mucosa intestinal melhorando a digestéo e absorcao de nutrientes (BORTOLUZZI et al. 2017;
GOTTARDO et al., 2016; ZHANG et al., 2021).

Por definicdo, os &cidos organicos sdo moléculas providas de grupo carboxila,
podendo se apresentar de maneira dissociada (COOH’) ou ndo (R-COOH), e quando
metabolizados podem gerar compostos como aminoacidos, acidos graxos, metabolitos
intermediarios e coenzimas (LEHNINGER et al., 1993; DIBNER & BUTTIN, 2002;
PICKLER, 2012). Os &cidos graxos de cadeia curta (AGCC) constituem um grupo de
moléculas que contém de um a sete atomos de carbono, compondo uma cadeia linear ou
ramificada. Eles se originam principalmente da fermentacdo bacteriana intestinal de materiais
vegetais, como celulose, fibras, amidos e agUcares, uma vez gque as aves nao possuem as
enzimas necessarias para digerir esses compostos (GUILLOTEAU et al., 2010). Dentre os
principais AGCC, o butirato de sédio tem sido um dos mais predominantes (ASHAN et al.,
2016; BORTOLUZZI et al., 2018).

Existem diferentes hipdteses quanto aos mecanismos de acdo dos acidificantes, dentre
as quais: a alteracdo da microbiota intestinal por acao bactericida ou bacteriostatica, reducao
do pH estomacal (suinos) ou do papo (aves), melhor atividade de enzimas, proliferacao,
diferenciacdo e maturacdo de células intestinais, além da manutencdo da integridade da
barreira intestinal e, em consequéncia, maior eficiéncia alimentar e ganho de peso
(RODRIGUEZ-PALENZUELA, 2000; MAIORKA et al.,, 2004; MONTEIRO, 2004,
BORTOLUZZI et al. 2017).

Prebidticos sdo ingredientes nutricionais ndo digeriveis na porcdo proximal do trato
gastrointestinal que beneficiam o animal por estimular seletivamente o crescimento de um
limitado grupo de bactérias no intestino (ZHANG, et al.,, 2021). Os prebidticos
destacadamente mais estudados em producdo animal sdo os oligossacarideos como 0s
frutoligossacarideos (FOS), os galactoligossacarideos (GOS) e os mananoligossacarideos
(MOS)). O MOS tem a capacidade de se ligar a determinadas fimbrias de bactérias
patogénicas eliminando essas bactérias do trato gastrointestinal tornando o ambiente intestinal
favoravel a colonizacédo de bactérias benéficas do filo bacteriodetes (BOZKURT et al., 2008;
CORRIGAN et al.,2017).

Alguns elementos nutricionais sdo considerados essenciais ao desenvolvimento animal

e este € 0 caso do micromineral Zinco (Zn). Estudos mostram a importancia do Zn -
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especialmente na forma orgénica, pois é mais biodisponivel em comparacéo ao Zn inorganico
para o desempenho normal e/ou recuperagdo de animais acometidos por enfermidades
entéricas. (Bortoluzzi et al., 2019). O Zn também desempenha papel crucial no crescimento,
auxilia na regeneracdo e na permeabilidade tecidual (MacDonald, 2000; Zhang & Guo, 2009),
no sistema imunolégico e inflamacédo (Prasad et al., 2011; Li et al., 2015) e na composi¢éo do
microbioma intestinal (Shao et al., 2014).

Atualmente, em razdo de haver significativos investimentos e pesquisas no
desenvolvimento de novos produtos, ha disponivel no mercado blends de aditivos alimentares.
O uso de um blend de aditivos alimentares, desde que formulado de modo equilibrado,
associado ou ndo ao AMD pode auxiliar na obtencdo de melhores resultados zootécnicos e
econdmicos, pois 0s principios ativos vao atuar em sinergia proporcionando melhor saude
intestinal aos animais. Além disso, quando se faz uso de um blend de aditivos em uma fabrica
de racdes se otimiza fabricacdo da racdo bem como se agrega maior seguranga ao processo
fabril ao reduzir a quantidade de produtos a serem dosados pelos colaboradores.

Em razdo deste cenario, este estudo objetivou avaliar os efeitos do uso de um blend de
aditivos alimentares sobre o desempenho animal, a capacidade de proliferacdo das células
intestinais, a morfometria intestinal e a producdo de acidos graxos de cadeia curta de frangos
de corte submetidos a uma proposta de desafio entérico associado ou ndo ao uso de antibidtico

melhorador de desempenho.

4.2 MATERIAL E METODOS

Este experimento foi realizado no Aviario Experimental da Universidade Federal do
Parana (UFPR) — Setor Palotina. Todos os procedimentos com uso de animais foram atendidos
sendo este trabalho submetido & avaliacdo e aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentacdo Animal da UFPR - Setor Palotina (Protocolo 18/2020).

Foram utilizados 3.936 frangos de corte machos da linhagem Ross AP95® com 01 dia
de idade, distribuidos em um delineamento inteiramente casualizado em esquema fatorial 6 x
2 totalizando 12 tratamentos com 8 repeticdes de 41 aves por box.

Os tratamentos experimentais consistiram em 1) Controle Negativo (CN) sem
antibiético melhorador de desempenho; 2) Controle Positivo (CP) com antibidtico melhorador
de desempenho (bacitracina de zinco); 3) CP + 1.0kg de Blend de aditivos/tonelada de racéo;
4) CN + 0,5kg; 5) CN + 1,0kg e 6) CN + 1,5kg de Blend de aditivos/tonelada de ragdo Vs com
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ou sem desafio entérico. O blend de aditivos utilizado foi o produto comercial Viligen®
composto por butirato de sédio encapsulado (BSE), levedura hidrolisada e proteinato de zinco.

As dietas experimentais foram formuladas a base de milho e farelo de soja seguindo
as recomendacdes nutricionais das agroindustrias locais para as idades de 1 a 21 dias (inicial),
de 22 a 35 dias (crescimento) e de 36 a 42 (abate) (Tabela 1). Agua e alimento foram
fornecidos ad libitum durante todo o periodo experimental. As aves foram alojadas em cama
de maravalha e a temperatura ambiental foi mantida dentro da faixa de conforto térmico das
aves considerando cada fase de criacdo. O manejo de criacdo e 0 programa de estimulo
luminoso foram seguidos de acordo com recomendacfes contidas no manual de criagédo de
frangos de corte da linhagem Ross AP95. O programa vacinal foi realizado no incubatério
(vacinas de Marek, Gumboro e Bronquite).

Aos 14 dias de idade, os grupos de aves desafiadas receberam aplicacdo da vacina
comercial Bio-Coccivet R® para coccidiose com as espécies E. acervulina, E. maxima, E.
praecox, E. tenella e E. mitis. Previamente a aplicacdo foi realizada a esporulacdo dos oocistos
pela injecdo de O diretamente em tubos Falcon com a vacina, os quais foram rapidamente
lacrados e mantidos em estufa incubadora de demanda bioguimica de oxigénio (BOD) a 28°C
durante 48 horas. A vacina foi inoculada diretamente no inglavio de cada ave na dose de 20
vezes a recomendada pelo fabricante da vacina (£80.000 oocistos esporulados). Dois dias
ap6s, um inoculo contendo Escherichia coli (ATCC® 8739™) com uma concentragio
calculada de 10° UFC/ave foi preparado e fornecido diretamente no ingldvio de cada ave dos

grupos desafiados.
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TABELA 1 - Composigao percentual e calculada das dietas experimentais dos frangos

de corte no periodo de 1 a 42 dias de idade.

Dietas

Inicial Crescimento Abate
Ingredientes (1 a 21 dias) (22 a 35 dias) (36 a 42 dias)
Milho 577,09 596,07 699,27
Farelo de Soja 46% 376,09 357,70 259,66
Oleo de Soja Degomado 8,08 19,06 16,16
Fosfato bicélcico 10,61 7,13 3,69
Calcério calcitico 11,28 8,70 8,14
Sal comum (NaCl) 5,06 4,81 4,55
Lisina sulfato 3,22 0,54 2,83
DL-Metionina 99% 3,21 2,02 1,99
L-Treonina 98% 0,48 0,15
Colina 60% 0,87 0,36 0,15
Premix Min.t 1,00 0,90 0,80
Premix Vit.2 1,30 1,00 0,70
Inerte3 1,50 1,50 1,50
Allzyme SSF E+C* 0,20 0,20 0,20
Niveis Nutricionais
Energia Met., Kcal/Kg 3.050 3.150 3.250
Proteina Bruta % 23,00 22,00 18,50
Sédio % 0,22 0,21 0,20
Célcio % 0,97 0,76 0,64
Ca/Pd % 1,94 1,90 2,00
Cloro % 0,36 0,34 0,33
Fésforo Disponivel % 0,50 0,40 0,32
Lisina Dig. Aves % 1,30 1,12 1,01
Met.+Cist Dig.Aves % 0,96 0,83 0,75
Treonina. Dig.Aves % 0,84 0,77 0,66
Triptofano Dig.Aves % 0,26 0,25 0,20
Leucina Dig Aves % 1,70 1,70 1,70
Isoleucina Dig. Aves % 0,82 0,82 0,82
Valina Dig. Aves % 0,98 0,95 0,79
Arginina Dig.Aves % 1,47 1,41 1,14

L.2Premix vitaminico e mineral: Vitamina A (KUI/kg 6.000,000); Vitamina D3(KUI/kg 1.750,000); Vitamina E
(mg/kg 15.000,000) Vitamina K3 (mg/kg 1.500,000); Vitamina B1-Tiamina (mg/kg 1.500,000); Vitamina B2 —
Riboflavina (mg/kg 4.000,000); Vitamina B6 — Piridoxina (mg/kg 2.500,000); Vitamina B12 — Cianocobalamina
(mcg/kg 10.000,000); Niacina (mg/kg 20.000,000); Acido Pantoténico (mg/kg 9.000,000); Acido Félico (mg/kg
1.250,000); Biotina (mcg/kg 120.000,000); Manganés organico (50-1/45-C1/40-A mg/kg); Zinco orgénico (40-
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1/36C1/32-A mg/kg); Ferro organico (30-1/27-C1/24-A mg/kg); Cobre organico (6-1/5,4-C1/4,8-A mg/kg); lodo
(2,0-1/1,8-C1/1,6-A mg/kg); selénio organico (18-1/16-C1/14-A mg/kg); BHT (mg/kg 75,000);

3 Inerte: substituido pelo Blend de aditivos ou pela Bacitracina de zinco 15% (55 ppm de principio ativo)

4 Allzyme SSF E+C (Complexo enzimatico): Protease (min.) 700u/g; Fitase (min.) 300u/g (SPU); Celulase (min.)
40 u/g.

4.2.1 Avaliacédo do desempenho das aves pés-desafio
Para a avaliacdo do desempenho produtivo na idade de 15 a 21 dias periodo, seguinte

ao desafio experimental, as aves foram pesadas, assim como a sobra de racdo fornecida.

4.2.2 Avaliacéo da permeabilidade da mucosa intestinal

Para avaliar a permeabilidade intestinal foi utilizada a administracdo oral de
Isotiocianato de Dextrano de Fluoresceina (FITC-d) e quantificada a passagem para a corrente
sanguinea. Aos 19 dias, 2mL de FITC-d foi administrado por via oral a 2 aves/repeticdo.
Depois de 2 horas da administracdo oral, as aves foram sacrificadas e o sangue foi colhido
para determinar a concentracdo de FITC-d/mL no soro. Quanto maior a permeabilidade
intestinal, maior o nivel de FITC-d no sangue. O FITC-d, € uma molécula comum para a
quantificacdo da inflamacdo entérica, uma vez que em condicGes adequadas de integridade
intestinal ela ndo atravessa a mucosa do trato gastrointestinal. No entanto, quando ocorre um
rompimento das jun¢des oclusivas (Tight junctions), por inflamac@es entéricas, o FITC-d pode
chegar a circulacdo e ser detectado. Esse rompimento esta associado a um bloquei na sintese

de proteinas que fazem parte das jungdes oclusivas.

4.2.3 Morfometria intestinal

Aos 19 dias de idade, 2 aves/repeticdo (16 aves/tratamento) foram sacrificadas e
obtidos fragmentos individuais de aproximadamente 5 cm de comprimento do duodeno,
jejuno, ileo e ceco, os quais foram submetidos a cortes semi-seriados de 5 um de espessura e
corados por hematoxilina e eosina para realizacdo de estudo morfométrico intestinal das
imagens (BECAK, 1976). As imagens dos cortes intestinais foram capturadas por meio da
microscopia de luz (objetiva 10x), utilizando-se o sistema analisador de imagens
computadorizado Image Pro-Plus - Versdo 5.2 — Média Cibernética. Neste estudo foram
mensurados o comprimento e a largura de 20 vilos e a profundidade e a largura de 20 criptas
de cada lamina. Estas medidas morfométricas foram utilizadas para o célculo da area da
superficie de absor¢do da mucosa intestinal, através da férmula proposta por Kisielinski et al.
(2002).
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Area de absorcdo: (LV x AV)+(LV/2 + LC/2) 2 - (LV/2) 2
(LV/2 + LC/2) 2
Onde: LV: largura de vilo, AV: altura de vilo, LC: largura de cripta.

4.2.4 Anélise da capacidade proliferativa das células intestinais

As amostras de jejuno colhidas aos 19 dias de idade foram emblocadas em parafina e
submetidas ao corte de Sum de espessura. Os cortes foram depositados sobre laminas
sinalizadas e a atividade proliferativa das celulas intestinais foi analisada por
imunohistoquimica para PCNA (Proliferating Cell Nuclear Antigen). O PCNA (anti-PCNA,;
FL-261; Santa Cruz Biotechnology Inc., Santa Cruz, Ca, USA) foi detectado utilizando um
anticorpo policlonal de coelho (rabbit polyclonal antibody) contra os aminoacidos 1-261 do
PCNA humano.

De cada lamina foram capturadas cinco imagens da regido da base e do meio do vilo
(objetiva de 40x). Para cada imagem obtida foram quantificadas as células PCNA positivas

nestas regides por mmz2.

4.2.5 Determinagao dos &cidos graxos de cadeia curta em contetdo cecal

Para determinacdo dos &cidos graxos de cadeia curta (AGCC), foi retirado todo o
conteddo cecal das mesmas aves utilizadas para analise morfométrica da mucosa intestinal.
Dois gramas do conteudo foram diluidos em NaOH, homogeneizado e posteriormente foi
centrifugado a 3.000 rpm por 5 minutos. Do sobrenadante, foi coletado 1 mL, o qual foi
armazenado em microtubo tipo eppendorf, acrescido de 0,2 ml de &cido férmico P.A. e
acondicionado em congelador a -18°C até o momento da analise. A concentracdo dos AGCC
foi realizada através de cromatografia gasosa, equipado com coluna 80/120 CarbopackTM B-
DA*/4% Carbowaxa 20M.

4.2.6 Anélise Estatistica

Os resultados obtidos no experimento foram tabulados e analisados, utilizando-se
analise de variancia (ANOVA), do procedimento General Lineal Model (GLM), com auxilio
do programa estatistico SAS (Statistical Analysis System, versdo 9.4). Quando significativas,
as médias dos tratamentos foram comparadas pelo teste de Tukey (p<0,05).
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4.3 Resultados

A tabela 2 indica os resultados obtidos na semana pés-infecgdo (15 a 21 dias de idade).
Houve interacdo (p<0,05) entre a dieta e 0 desafio experimental para o peso corporal. O
desdobramento da interacao (tabela 3) mostrou que as aves ndo desafiadas apresentaram peso
corporal maior (p<0,05) quando comparado ao peso corporal das aves desafiadas para todas
as dietas propostas evidenciando a efetividade da proposta de desafio entérico aplicada neste
estudo. Cabe ressaltar que mesmo para aqueles tratamentos em que havia a inclusdo do AMD
na racéo (associado ou ndo ao Blend de aditivos alimentares) o antibiotico ndo foi capaz de
reparar o efeito do desafio sanitario sendo essa uma situacdo que também pode ser observada
em granjas comerciais.

Com relacdo aos demais parametros de desempenho avaliados, como o ganho de peso,
consumo de ragdo e conversdo alimentar, observou-se que as aves desafiadas apresentaram

pior desempenho produtivo (p<0,05) independentemente das dietas fornecidas (Tabela 2).

Tabela 02 — Peso corporal (PC), ganho de peso (GP), consumo médio de racdo (CMR)
e conversao alimentar (CA) de frangos de corte de 15 a 21 dias de idade submetidos

ou ndo a desafio entérico

Dietas PC (9) GP (g) Fl (9) CA(g:9)
Controle Negativo (CN) 832,67 457,73 584,69 1,281
Controle Positivo (CP) 820,52 446,65 581,77 1,297
CP + Blend (1,0 kg/ton) 824,68 456,57 588,98 1,261
CN + Blend (0,5kg/ton) 833,72 455,57 582,66 1,287
CN + Blend (1,0kg/ton) 829,30 451,71 582,58 1,309
CN + Blend (1,5kg/ton) 825,40 452,44 574,96 1,292
Desafio experimental

Sem 859,41 490,242 608,542 1,253°
Com 796,02 416,65" 559,55° 1,3242
CV% 2,78 4,38 5,27 4,32
Dieta 0,566 0,645 0,921 0,476
Desafio <,0001 <,0001 <,0001 <,0001
Dieta x Desafio 0.036 0.205 0.494 0.458

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de F (p <0,05)
Fonte: O autor (2021)
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Tabela 03 — Desdobramento da interacéo do peso corporal de frangos de corte de 15 a 21 dias de idade suplementados com Blend de

aditivos e ou AMD em frangos submetidos ou ndo a um modelo de desafio experimental.

Dieta
Desafio Controle Controle Positivo CP + Blend CN + Blend CN + Blend CN + Blend Valor de
experimental Negativo (CN) (CP) (1,0 kg/ton) (0,5kg/ton) (1,0kg/ton) (1,5kg/ton) P
Sem 856,422 840,992 871,09? 866,992 861,172 859,792 0,229
Com 808,92° 800,05° 778,26° 800,45P 797,42° 791,02° 0,113
Valor de P 0,005 0,018 <,0001 <,0001 <,0001 <,0001

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).

Fonte: O autor (2021)
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O grau de permeabilidade da mucosa intestinal foi analisado neste estudo 5 dias
apos a aplicacdo do desfio de coccidiose e 3 dias ap6s a inoculagdo de E. coli. A avaliagao

deste indicador ndo apresentou alteracdo (p>0,05) entre os tratamentos (Tabela 4).

Tabela 4 — Niveis séricos de isotiocianto de fluoresceina (FITC-d) aos 19 dias de
idade (3 dias ap6s a inoculacgdo de E. coli) de frangos de corte suplementados com
Blend de aditivos e/ou AMD submetidos ou ndo a um modelo de desafio

experimental.

FITC-d
Dietas
Controle Negativo (CN) 0,262
Controle Positivo (CP) 0,253
CP + Blend (1,0 kg/ton) 0,241
CN + Blend (0,5kg/ton) 0,254
CN + Blend (1,0kg/ton) 0,258
CN + Blend (1,5kg/ton) 0,241
Desafio experimental
Sem 0,253
Com 0,250
CV% 16,42
Dieta 0,604
Desafio 0,715
Dieta x Desafio 0,941

Fonte: O autor (2021)

A morfometria da mucosa intestinal foi mensurada e os resultados estéo descritos
nas tabelas 5, 6 e 7 (duodeno, jejuno e ileo, respectivamente).

Os resultados da morfometria da mucosa intestinal do duodeno de frangos de
corte, aos 19 dias de idade (Tabela 5), indicaram que as aves que foram submetidas ao
desafio apresentaram maior (p<0,05) largura de vilo e profundidade da cripta, bem como
menor (p<0,05) relacdo vilo:cripta e menor rea de absor¢do quando comparadas com as
aves ndo desafiadas.

Essa estrutura morfométrica apresentada na regido duodenal corrobora com 0s
dados de desempenho dos animais, ou seja, animais nao desafiados apresentaram melhor
condigéo do tecido intestinal na regido do duodeno aos 19 dias de idade o que permitiu

melhor desenvolvimento. Além disso, no caso de animais desafiados a prépria
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multiplicacdo intracelular dos parasitas (Eimeria) afeta a estrutura morfométrica do
intestino podendo aumentar o tamanho de células e vilos.

Os resultados da morfometria da mucosa intestinal do jejuno de frangos de corte,
aos 19 dias de idade (Tabela 6), indicaram que as aves submetidas ao desafio
apresentaram menor (p<0,05) comprimento de vilo, menor relagdo vilo:cripta e menor
area de absorcdo intestinal também corroborando com os dados de desempenho. A
profundidade da cripta da mucosa intestinal de animais que foram desafiados foi maior
(p<0,05) em comparacao aqueles ndo desafiados.

Esta analise da morfometria da mucosa intestinal do jejuno também mostrou que
houve interacdo (P<0,05) entre dieta e desafio experimental para largura de vilo e largura
de cripta. Os resultados estdo presentes na Tabela 7.

Ao desdobrar a interacdo para largura de vilo do jejuno, pode se observar que as
aves alimentadas com as dietas CP e CN + 1,0kg de Blend de aditivos/ton de ragéo
apresentaram diferenca quando comparados os grupos desafiados e ndo desafiados. O
grupo nao desafiado e alimentado com a dieta CP apresentou menor (p<0,05) medida de
largura de vilo do que o grupo desafiado com a mesma dieta. J& para as aves nao
desafiadas do tratamento CN + 1,0kg do Blend de aditivos alimentares/ton de racdo a
medida da largura do vilo no jejuno foi maior (p<0,05) em comparagdo ao grupo
desafiado com mesma dieta.

Para largura de cripta do jejuno, ao ser desdobrada a interacdo, observa-se que 0
grupo de aves ndo desafiado do tratamento CN + 1,0kg de Blend de aditivos/ton de racéo
apresentou maior (p<0,05) largura de cripta no Jejuno quando comparado ao CN. Ao ser
desdobrada a interacdo para largura de cripta do jejuno, porém se analisando o grupo de
aves submetido ao desafio experimental, as aves do tratamento CP apresentaram maior
(p<0,05) resultado quando comparado aquelas do tratamento CN + 0,5kg de Blend de
aditivos/tonelada de racdo. Quando a comparacdo se da apenas entre as aves do CP houve
menor (p<0,05) medida de largura de cripta para as aves ndo desafiadas.

Na mensuracgdo da &rea de absor¢do do jejuno também houve interacdo (p<0,05)
entre a dieta e o desafio e, ao desdobrar a interagéo, foi observado que as aves desafiadas
do CN e CP apresentaram menor (p<0,05) area de absorcdo em relacdo as aves nédo
desafiadas experimentalmente.

Os resultados da morfometria da mucosa intestinal do ileo de frangos de corte, aos

19 dias de idade (Tabela 8) indicam que houve interacdo (P<0,05) para largura de vilo.
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Ao desdobrar a interagdo (Tabela 9), pode se observar que as aves desafiadas do CN
apresentaram maior (p<0,05) largura de vilo em comparacéo ao grupo ndo desafiado.
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Tabela 5 — Morfometria da mucosa intestinal do duodeno de frangos de corte aos 19 dias de idade, recebendo dietas suplementados com
Blend de aditivos e/ou AMD em frangos de corte desafiados ou ndo experimentalmente

Vilo, pm Cripta, pm
Comprimento Largura Profundidade Largura Relacéo Vilo:Cripta Area de absorcdo, pm?
Duodeno
Dietas
Controle Negativo (CN) 1196,46 123,71 113,07 61,23 10,63 17,93
Controle Positivo (CP) 1255,91 115,43 128,56 63,61 9,81 18,79
CP + Blend (1,0 kg/ton) 1284,94 117,47 120,02 57,68 10,92 19,75
CN + Blend (0,5kg/ton) 1211,71 122,09 117,47 61,63 10,45 17,99
CN + Blend (1,0kg/ton) 1237,98 124,01 121,44 60,86 10,37 18,56
CN + Blend (1,5kg/ton) 1257,91 115,23 124,53 63,28 9,95 18,79
Desafio experimental
Sem 1271,03 115,53° 116,00° 61,22 11,052 19,23?
Com 1210,61 123,882 125,702 61,55 9,66" 18,04°
Andlise de variancia
CV, % 13,40 9,05 15,71 12,38 13,93 15,31
Dietas 0,6911 0,0516 0,2734 0,3214 0,3326 0,5040
Desafio 0,0788 0,0003 0,0142 0,8369 <,0001 0,0454
Dietas x desafio 0,9557 0,2638 0,4537 0,8469 0,161 0,9760

Médias seguidas de letras minGsculas distintas na coluna diferem entre si.
Fonte: O autor (2021)
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Tabela 6 - Morfometria da mucosa intestinal do jejuno de frangos de corte aos 19 dias de idade, recebendo dietas suplementados com
Blend de aditivos e ou AMD em frangos de corte desafiados ou néo experimentalmente

Vilo, um Cripta, pm
Comprimento Largura Profundidade Largura Relacdo Vilo:Cripta Area de absorcdo, pm?
Jejuno

Dietas

Controle Negativo (CN) 544,47 93,23 101,87 44,17 5,41 11,44
Controle Positivo (CP) 527,85 93,51 107,45 48,59 4,98 10,49
CP + Blend (1,0 kg/ton) 518,27 93,67 100,47 46,37 5,18 10,85
CN + Blend (0,5kg/ton) 555,37 93,82 96,40 44,23 5,71 11,43
CN + Blend (1,0kg/ton) 541,83 95,85 106,83 47,74 5,10 10,71
CN + Blend (1,5kg/ton) 539,42 96,49 103,68 45,34 5,24 11,01
Desafio experimental

Sem 559,272 93,16 99,91° 45,45 5,622 11,622
Com 516,58° 95,77 105,662 46,70 4,93° 10,35°
Andlise de variancia

CV, % 13,96 10,40 13,22 11,35 14,21 18,00
Dietas 0,804 0,9074 0,2025 0,0922 0,0778 0,6967
Desafio 0,007 0,1997 0,0415 0,2436 <,0001 0,0023
Dietas x desafio 0,3422 0,0230 0,5596 0,0087 0,0626 0,0555

Médias seguidas de letras minUsculas distintas na coluna diferem entre si.
Fonte: O autor (2021)
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Tabela 7 - Desdobramento da interagéo entre dietas e desafio para largura do Vilo, largura da cripta e area de absor¢édo do jejuno

) Controle positivo CP + Blend CN + Blend CN + Blend Valor de P
Controle negativo (CN) CN + Blend (1,5kg/ton)
(CP) (1,0 kg/ton) (0,5kg/ton) (1,0kg/ton)
Largura do vilo do jejuno

Desafio
Sem 89,93 87,68° 90,52 90,63 99,542 100,49 0,0957
Com 86,54 99,162 96,81 107,24 92,16° 92,49 0,322
Valor de P 0,3204 0,0055 0,2037 0,1621 0,0402 0,1392

Area de absor¢o do jejuno
Desafio
Sem 12,782 11,852 11,28 12,25 10,06 11,51 0,2102
Com 10,10° 9,13" 10,42 10,60 11,36 10,50 0,2678
Valor de P 0,0121 0,0061 0,3882 0,1810 0,1700 0,3657

Largura da cripta do jejuno
Desafio
Sem 41,988 44,1948 47,5878 44,4978 49,854 44,5748 0,0280
Com 46,3578 52,99 45,1578 43,968 45,6278 46,1178 0,0437
Valor de P 0,1385 0,0154 0,2944 0,7895 0,0962 0,6114

Médias seguidas de letras distintas maitsculas na linha diferem entre si. Médias seguidas de letras minGsculas distintas na coluna diferem entre si.
Fonte: O autor (2021)



111

Tabela 8 - Morfometria da mucosa intestinal do ileo de frangos de corte aos 19 dias de idade, recebendo dietas suplementados com Blend
de aditivos e ou AMD em frangos de corte desafiados ou ndo experimentalmente

Vilo, um Cripta, pm
Comprimento Largura Profundidade Largura Relacdo Vilo:Cripta Area de absorcdo, pm?
ileo
Dietas
Controle Negativo (CN) 423,14 107,77 99,28 47,83 4,32 8,14
Controle Positivo (CP) 414,83 105,44 100,79 49,39 4,14 7,88
CP + Blend (1,0 kg/ton) 405,30 108,12 94,27 47,96 4,17 7,76
CN + Blend (0,5kg/ton) 400,91 107,33 100,00 47,51 4,03 7,68
CN + Blend (1,0kg/ton) 420,25 107,04 94,98 48,03 4,53 8,01
CN + Blend (1,5kg/ton) 430,48 108,02 93,19 48,48 4,67 8,14
Desafio experimental
Sem 409,93 105,88 95,40 47,51 4,36 7,90
Com 421,71 108,73 98,77 48,89 4,26 7,97
Anélise de variancia
CV, % 14,77 8,69 12,10 8,63 17,09 15,67
Dietas 0,7546 0,9681 0,2875 0,8453 0,1264 0,8562
Desafio 0,3499 0,1405 0,1636 0,1083 0,5179 0,7991
Dietas x desafio 0,5438 0,0259 0,3514 0,6812 0,786 0,1075

Fonte: O autor (2021)
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Tabela 9 - Desdobramento da interacdo entre dietas e desafio para largura do vilo do ileo

Controle Controle positivo CP + Blend CN + Blend CN + Blend CN + Blend Valor de P
negativo (CN) (CP) (1,0 kg/ton) (0,5kg/ton) (1,0kg/ton) (1,5kg/ton)
Largura do vilo do ileo
Desafio
Sem 99,75° 101,58 109,21 109,31 106,11 109,34 0,1559
Com 115,782 109,30 107,04 105,60 107,98 106,71 0,3255
Valor de P 0,0037 0,1404 0,5629 0,5585 0,6240 0,5887

Médias na mesma coluna, seguidas por letras distintas diferem entre si pelo teste de Tukey, ao nivel de 5% de significancia
Fonte: O autor (2021)

A tabela 10 apresenta os resultados da contagem de células PCNA positivas presentes na mucosa do jejuno de frangos de corte aos 19 dias
de idade. As células PCNA positivas sdo células que expressam antigenos durante a fase G1 tardia e durante a fase S do ciclo celular. Essa
metodologia utiliza anticorpos monoclonais contra antigenos especificos de células proliferativas. E uma maneira de se avaliar a proliferagio
celular de forma precisa e sem administrar de qualquer substancia ao animal (RABENHORST et al., 1993).

De acordo com os resultados obtidos na avaliagdo deste parametro ndo houve efeito (p<0,05) na contagem de células PCNA positivas no

jejuno de frangos de corte aos 19 dias de idade independentemente do desafio entérico proposto e da dieta fornecida.
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Tabela 10: Contagem de células PCNA positivas na mucosa do jejuno de frangos de corte aos 19 dias de idade, recebendo dietas

suplementados com Blend de aditivos e ou AMD em frangos de corte desafiados ou ndo experimentalmente
Células em mitose/mm?

Dietas

Controle Negativo (CN) 0,046
Controle Positivo (CP) 0,046
CP + Blend (1,0 kg/ton) 0,044
CN + Blend (0,5kg/ton) 0,041
CN + Blend (1,0kg/ton) 0,041
CN + Blend (1,5kg/ton) 0,050
Desafio experimental

Sem 0,044
Com 0,043
Andlise de variancia

CV, % 32,38
Dietas 0,839
Desafio 0,940
Dietas x desafio 0,748

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (p <0,05).
Fonte: O autor (2021)

A tabela 11 apresenta os resultados da determinacdo da concentracdo dos acidos graxos de cadeia curta (AGCC) do contetdo cecal de
frangos de corte aos 42 dias de idade. Houve efeito (p<0,05) na concentracdo do &cido acético nas aves que foram submetidas ao desafio entérico
independentemente da dieta fornecida. Aves desafiadas apresentaram aumento da concentragdo de acido acético em comparagdo com as aves que

ndo foram submetidas a proposta de desafio entérico.
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Tabela 11 — Concentracdo de acidos graxos de cadeia curta (mmol/kg) no contetido cecal de frangos de corte aos 42 dias de idade, recebendo

dietas suplementados com Blend de aditivos e ou AMD em frangos de corte desafiados ou néo experimentalmente

Acético Propandico Isobutirico Butirico Isovalérico Valérico

Dietas

Controle Negativo (CN) 57,50 8,50 1,65 9,64 1,59 1,51
Controle Positivo (CP) 55,43 7,81 1,66 9,10 1,86 1,35
CP + Blend (1,0 kg/ton) 60,43 7,98 1,49 8,82 1,80 1,41
CN + Blend (0,5kg/ton) 55,57 9,79 1,67 8,84 1,75 1,48
CN + Blend (1,0kg/ton) 60,06 8,73 1,48 11,21 1,64 1,55
CN + Blend (1,5kg/ton) 55,70 9,05 1,87 9,94 1,86 1,47
Desafio experimental

Sem 54,09° 8,07 1,59 8,99 1,75 0,54
Com 59,918 9,18 1,72 9,99 1,75 0,42
Anélise de variancia

CV, % 24,07 41,90 28,19 45,45 34,35 33,46
Dietas 0,839 0,657 0,194 0,686 0,745 0,897
Desafio 0,022 0,128 0,280 0,193 0,908 0,134
Dietas x desafio 0,413 0,256 0,180 0,562 0,681 0,271

Fonte: O autor (2021)
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4.4 Discussao

O protocolo de desafio experimental aplicado entre os 14 dias de idade (oocistos
vacinais de Eimeria spp) e 16 dias de idade (E. coli ATCC® 8739™) permitiu que, ao final
de uma semana pos-desafio fossem observados impactos negativos no desempenho
produtivo das aves (tabela 2).

Os parasitas do género Eimeria que acometem frangos de corte tém potencial de
causar prejuizos financeiros superiores aos 3 milhdes de dolares ao ano as empresas e
produtores em razdo de que causam danos intestinais, mal absor¢do de nutrientes e,
consequentemente, queda de desempenho (Dalloul e Lillehoj, 2006). Os coccideos sao
protozoarios unicelulares e parasitas intracelulares obrigatorios e as manifestacGes
clinicas da coccidiose aviaria podem variar bastante passando por uma infeccdo intestinal
ndo perceptivel até a capacidade de acometer outros 6rgdos como os rins e figado,
podendo causar a morte da ave (Chapman, 2014).

Neste estudo, ao serem observadas as respostas zootécnicas das aves frente ao
desafio entérico ja na primeira semana ap06s desafio se percebe que houve consideravel
dano a funcdo intestinal ocasionada pelos agentes infecciosos inoculados tornando
possivel a avaliacao.

A queda de desempenho das aves desafiadas nessa avaliacdo esta de acordo com
diferentes estudos publicados na literatura. Nos estudos de Shawkat et al. (2015) e Wilson
et al. (2018) o desempenho das aves também foi negativamente afetado quando
submetidas ao desafio entérico. No caso da avaliacdo realizada por Shawkat et al. (2015)
foi observado que além do efeito negativo do desafio a dieta interferiu positivamente na
recuperacdo das aves divergindo desta avaliacdo. Ao utilizarem levedura hidrolisada
houve melhor recuperacéo do grupo desafiado.

Em outro estudo recente, Leung et al. (2019) também encontraram resultados
zootécnicos inferiores para aves desafiadas com Eimerias. Estes pesquisadores, ao
estudarem os efeitos do uso de um extrato de levedura rico em nucleotideos para aves
submetidas a desafio de coccidiose, identificaram reducéo de 4,3% no ganho de peso de
aves desafiadas em relacdo aquelas ndo desafiadas. Além disso, encontraram efeito
positivo para ganho de peso para as aves que receberam a suplementagdo com o aditivo
avaliado em relacdo aquelas aves que ndo receberam o produto via dieta.

Em nossa avaliacdo, as aves desafiadas, quando comparadas aquelas que nédo

foram desafiadas, apresentaram resultados inferiores para ganho de peso, consumo de
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racdo e pior conversdo alimentar no periodo apds a aplicacdo do protocolo de desafio
entérico. Essas informagdes evidenciam a efetividade do protocolo de desafio entérico
proposto. Com relacdo as dietas, nesse periodo de 15 a 21 dias de idade, ndo houve
diferencas.

A associacdo de dietas equilibradas e balanceadas, ingredientes e aditivos
alimentares de boa qualidade, boas préaticas de manejo, ambiéncia e sanidade controlados
sdo fatores que possibilitam rapida recuperacgéo das aves de producéo. Essa condicéao geral
contextualiza o periodo po6s desafio entérico proposto em nosso estudo, fato este que
permitiu a pronta reconstituicdo da permeabilidade intestinal refletindo em recuperacdo
das aves desafiadas em tempo habil ndo apresentando diferenca (p>0,05) para grau de
permeabilidade intestinal aos 19.

Algumas possiveis razGes para que nao tenham sido verificadas diferencas nos
niveis séricos de FITC-d entre os tratamentos podem estar relacionadas ao tempo de
medicdo pés-infeccdo. O TGI de frangos de corte é formado e atendido por grande
percentual de células ligadas ao sistema imune. Por isso, a resposta a qualquer dano nesta
regido tende a ser bastante agil. Respostas celulares primarias ocorrem em poucos
minutos apds o inicio de uma infecgdo com o intuito de se manter o equilibrio fisiolégico.
Assim, o0 organismo das aves desafiadas provavelmente teve tempo habil para efetuar
reparos na mucosa intestinal que minimizaram a passagem do marcador a corrente
sanguinea;

As eimerias em fases juvenis se multiplicam no interior de enterdcitos
desencadeando processo inflamatério local. Dependendo do grau de leséo e inflamacgéo
no tecido ha o desencadeamento de resposta inflamatdria que pode aumentar a pressao
intercelular e intracelular dificultando, momentaneamente, a translocacdo do FITC-d da
luz intestinal para a corrente sanguinea.

As analises da morfometria intestinal que foram realizadas nas amostras de
mucosa intestinal colhidos aos 19 dias de idade indicam que o desafio experimental
(p<0,05) afetou os parametros morfométricos do intestino das aves desafiadas. Este efeito
causado pelo desafio sobre a funcionalidade intestinal pode ser correlacionado a queda
de desempenho produtivo apresentado por esse grupo de aves.

Segundo Maiorka (2004), a mucosa intestinal é composta por projecGes
microscopicas (vilos) que sdo constituidos por trés tipos celulares: enterdcitos, células
caliciformes e células enteroendodcrinas. Dentro das vilosidades intestinais encontra-se

tecido conjuntivo na lamina propria, com vasos sanguineos, que fazem a conducao dos
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nutrientes absorvidos pelos enterdcitos. Em animais de produg&o, a altura das vilosidades
se correlaciona de forma positiva com o ganho de peso corporal e absor¢éo de nutrientes.
As células caliciformes tém a funcéo importante de produzir o0 muco que protege (atraves
da mucina) a mucosa do intestino contra entrada de patdgenos, ndo os possibilitando de
se fixarem na parede do 0Orgdo e iniciarem um processo infeccioso. As células
enteroenddcrinas estimulam o péancreas exdcrino quando o alimento entra no intestino
delgado (GUERRA, 2018; SOUZA, 2020).

Em situacBes de estresse (alta temperatura, reducdo de consumo de alimento,
infecgBes e desafios entéricos) a altura das vilosidades pode ser reduzida no intestino,
pois células lesadas precisam ser repostas, mas muitas vezes o tamanho do dano tecidual
é consideravel ao ponto de ndo permitir tempo suficiente de recuperacdo sem que haja
alteracdes na morfometria intestinal. Nesses casos, ha presenca de enterdcitos imaturos
(com baixa capacidade absortiva, bem como reduzida atividade das enzimas na bordadura
em escova) comprometendo a absor¢do de nutrientes e, possivelmente, ocasionando
efeito negativo sobre a salde e homeostasia intestinal (GUERRA, 2018).

Processos de renovacao (proliferacdo e diferenciacdo de células localizadas na
cripta e ao longo da vilosidade) e perda celular (extrusdo, que ocorre ao longo dos vilos)
ocorrem constantemente no intestino e d&o suporte ao desenvolvimento e manutencéo da
mucosa intestinal. (MAIORKA et al., 2003; FIGUEIRA et al., 2014). A sincronia entre
renovacdo e perda celular (turnover celular) é que garante a manutencdo do nimero de
células e a da habilidade funcional do epitélio (UNI, 2006). Caso aconteca acréscimo na
taxa de proliferagdo, com auséncia, diminuigdo ou manutencdo da taxa de extrusdo,
havera o aumento na profundidade de cripta (OLIVEIRA et al., 2012).

As andlises morfométricas indicaram que a estrutura e integridade intestinal foram
afetadas refletindo na capacidade absortiva das aves e, consequentemente, afetando o
crescimento e desempenho zootécnico.

J& na tabela 8 (ileo) os resultados indicam que a area de absorcdo ndo diferiu
(p>0,05) entre os diferentes tratamentos. Um possivel aspecto que pode ser considerado
em relacdo a esse resultado, é o fato do aditivo alimentar testado ser composto por &cido
organico encapsulado. Produtos compostos por acidos organicos com o propdésito de agir
no terco distal do intestino idealmente devem ser revestidos por micelas (0leo) de boa
qualidade. Essa micela que envolve o &cido orgénico o protegera da variacdo e da acdo
do pH intestinal passando ela a ser dissolvida apds a acdo das enzimas pancreéaticas que

tém a capacidade de dissolver gorduras. Apds a dissolucdo da micela protetora ocorre a
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liberacdo do acido orgéanico e este sera dissociado ao entrar em contato com pKa
(constante de dissociagdo) especifico passando a ter efeito contra alguns microrganismos
potencialmente patogénicos e modulando a microbiota intestinal. Este efeito pode ter
ocorrido neste caso reduzindo o desafio neste local em comparacéo com as demais regides
e ndo comprometendo tanto o ileo e suas fungdes (MEUNIER et al., 2006; SONG et al.,
2017).

O comprometimento das respostas nos parametros da performance produtiva e da
capacidade absortiva intestinal apresentado pelas aves desafiadas neste experimento
podem estar embasados nos estudos de Lillehoj (1998) e Yun et al. (2000). Os estudos
desenvolvidos por esses pesquisadores indicam que o maior pico de resposta imunoldgica
das aves aos parasitas (Eimerias) se da entre 14 e 21 dias ap6s o desafio e, segundo
Williams & Andrews (2001), as lesGes intestinais causadas pelas eimerias ap6s infecgédo
ou vacinagdo podem ocorrer entre 5 e 23 dias, resultando em descamagdo, inflamacéo,
atraso no crescimento e pior conversio alimentar (REPERANT et al. 2012).

Além disso, € sabido que as vacinas comerciais contra coccidiose sdo compostas
por oocistos atenuados e em baixas doses sendo necessario o correto acondicionamento,
preparo e quantificagdo da dose infectante definida no protocolo de estudo para que haja
o efeito de inducdo de desafio entérico e consequentes efeitos sobre o desempenho de
frangos de corte simulando a realidade de campo.

Apbs a infeccdo por coccidiose, outro aspecto importante neste protocolo de
estudo que pode ter afetado a qualidade intestinal e, consequentemente, 0 desempenho
das aves desafiadas foi a inoculacdo de cepa de E. coli no 16° dia de idade dos frangos de
corte.

Muitos pesquisadores consideram que infec¢des intestinais por E. coli ndo sdo
comuns sendo mais relatadas as infec¢bes do trato respiratorio ou através de lesdes de
celulite (processo infeccioso agudo do tecido subcutaneo). Caso a E. coli tenha acesso a
corrente sanguinea, em virtude desses processos infecciosos, é possivel que haja o
desenvolvimento de quadro de septicemia pelo deslocamento e chegada da bactéria em
outros 6rgaos (CHRISTENSEN et al., 2006; MOULIN-SCHOULEUR et al., 2007). No
entanto, Nolan et al. (2020) citam que o entendimento anterior era de que realmente a E.
coli era um patdgeno secundario importante no intestino, mas que necessitava de outros
fatores predisponentes como infecgdes virais, bacterianas, parasitarias, estresse, amonia,

entre outros, mas cepas APEC também podem ser importantes patégenos primarios.
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As lesOes teciduais no TGI causadas, por exemplo, em quadros de infecgOes
entéricas podem se apresentar em diferentes escalas. Geralmente quanto maior for a lesdo
tecidual, ha maior probabilidade de comprometimento das funcGes intestinais bem como
maior pode ser o dano causado ao desenvolvimento do animal por perda de funcédo e/ou
reducdo da capacidade fisica de protecdo feita pela parede intestinal.

Conforme mencionado por Svanes et al., (1982), a reconstituicdo da mucosa
intestinal € um processo que deve reestabelecer brevemente a continuidade das células
epiteliais apds uma injaria onde as células epiteliais viaveis migram de areas adjacentes
logo abaixo da éarea lesada. Este processo de reconstituicdo tem rapido inicio apés a lesdo
(5 a 30 minutos), sendo dependente da secre¢do de muco sobre a area lesionada. O epitélio
remanescente fica hiperplasico apresentando maior altura do vilo e profundidade da cripta
(MAIORKA et al., 2008).

Tradicionalmente, a avaliagdo do intestino € realizada através de cortes
histologicos e pardmetros morfométricos. Porém, a contagem de células PCNA positivas,
técnica que permite a quantificacdo da capacidade de crescimento tecidual através da
cinética da proliferacdo celular (Bravo et al., 1987), tem se mostrado uma ferramenta de
estudo eficiente que pode auxiliar no complemento das analises técnicas sem a
necessidade de se realizar a administracdo de qualquer substancia aos animais
(Rabenhorst et al., 1993).

De acordo com avaliagdo realizada por Uni et al. (1998), o método de
imunocoloracgdo feita pelo PCNA indica a presenca de células em proliferagdo nas criptas
(cerca 55%) e ao longo das vilosidades (cerca de 40%) da mucosa gastrintestinal de
frangos de corte, e inclusive, alguma atividade na porcdo superior dos vilos. Estes dados
sugerem que a proliferacdo intestinal de células epiteliais ndo esta restrita as criptas e que
0 crescimento e reposicdo do epitélio pode ser devido em parte a atividade mitética de
células especializadas (MARCHINI, 2005). Segundo Garcia et al., (2007) o
aproveitamento de nutrientes se alinha com a atividade proliferativa dos enterdcitos,
aumentando a renovacdo e manutencdo de tecidos saudaveis. Também, o aumento da
expressdo do gene PCNA é uma indicacdo de descamacéo do epitélio intestinal, uma vez
que o PCNA desempenha um papel vital na reparacao celular e reparo de DNA (KIM et
al., 2017).

De acordo com os resultados deste estudo, aos 19 dias de idade das aves ndo houve
efeito (p>0,05) para a contagem de células PCNA positivas nas analises dos tratamentos

avaliados. Entretanto, Gottardo et al (2016) ao avaliarem os efeitos do uso de aminoacidos
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em frangos que também foram desafiados com Eimeria e E. coli observaram interacao
significativa para a contagem de células PCNA-positivas entre dietas e o desafio
experimental. Aos 21 dias de idade, uma semana apos o desafio proposto, o grupo de aves
desafiadas apresentou maior contagem de células PCNA-positivas.

Apesar de néo ter sido encontrado neste estudo efeito significativo na contagem
de células PCNA positivas aos 19 dias de idade no jejuno de frangos de corte os resultados
complementares indicam que houve comprometimento da funcéo intestinal. A menor
medida de area de absorcao intestinal (p<0,05) e, consequentemente, piores resultados
zootécnicos (p<0,05) para aves desafiadas séo indicativos disto.

Citacdes de literatura mencionam que o uso de determinados aditivos alimentares
(&cidos orgéanicos, aminoacidos, prebidticos, probidticos, minerais organicos, entre
outros) favorecem a melhor saude intestinal geral por promoverem melhor integridade da
barreira fisica e melhor regulagdo do bioma intestinal, além de melhor desenvolvimento,
maturacdo e reconstituicdo do epitélio celular (BORTOLUZZI et al., 2018; LI et al.,
2015; MENCONI et al., 2013; MWANGI et al., 2017; ZHANG & GUO, 2009).

A suplementacdo com o blend de aditivos alimentares utilizada neste estudo pode
auxiliar no melhor desenvolvimento e/ou recuperagdo de dano tecidual no intestino de
animais desafiados visto que faz associagdo com &cido organico, prebidtico na forma de
fracdes ricas em manose e proteinato de zinco (organico), substancias as quais atuam
diretamente sobre a saude intestinal.

Os resultados encontrados por Wu et al. (2019) corroboram com o0 presente
estudo. Estes pesquisadores também ndo identificaram, em frangos de corte aos 26 dias
de idade, variacdo significativa na contagem de células PCNA positivas no jejuno de aves
submetidas ou ndo a desafio de enterite necrética. No entanto, o grupo de aves ao qual foi
administrado probidtico contendo E. faecium apresentou significativa (p<0,05) contagem
superior de células PCNA em comparagao ao grupo que nao recebeu o probidtico. J& na
avaliacdo de Leung et al. (2019) os resultados mostram que o desafio causado pelas
Eimerias aumentou a expressdo de PCNA significativamente.

Outras situacdes de estresse as quais as aves podem ser submetidas também
podem apresentar alteracdo da estrutura celular intestinal e, consequentemente, alteracéo
na contagem de células PCNA. O estudo realizado por Nanto-Hara et al. (2020), ao
avaliarem frangos de corte submetidos a estresse por calor, identificou que houve queda
de desempenho, aumento da concentragdo de endotoxinas e a contagem de células PCNA

positivas na regido duodenal dos frangos que permaneceram entre 24 e 48 horas sob altas
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temperaturas. Apds 72 horas de estresse por calor, segundo avaliagdo de Abdelgader et
al. (2016), ndo houve reducéo da atividade de proliferacdo (PCNA) no duodeno indicando
que pode haver uma certa adaptacdo da ave ao desafio por temperatura.

Com relacdo a quantificacdo dos AGCC realizada nesta avaliacdo, as aves do
grupo que foi desafiado apresentaram maior concentracéo de 4cido acético em relagéo ao
grupo de aves ndo desafiado aos 42 dias de idade (tabela 11).

Em casos de desafios entéricos existe alteracdo da composicdo da microbiota
intestinal e, consequentemente, a homeostasia do TGl é afetada. Dependendo do grau de
desafio enfrentado pelos animais, o retorno a condigdo normal pode levar mais tempo
interferindo significativamente nas populagdes bacterianas. Determinados grupos de
bactérias tém a capacidade de produzir metabdlitos, dentre eles alguns acidos organicos
de cadeia curta e a ocorréncia deste fato evidencia a tentativa do organismo, através da
flora microbiana, em criar mecanismos para reestabelecer a condi¢do normal. Alguns
acidos organicos, dentre eles o acético, acabam criando condi¢cbes no microambiente
intestinal que inibem agentes patogénicos favorecendo a recuperacdo do tecido lesado em
enterites.

Os acidos graxos de cadeia curta (AGCC) sdo metabdlitos gerados pela
fermentacgdo bacteriana anaerdbica das fibras dietéticas e proteinas no intestino grosso. A
comunidade que compde o0 microbioma intestinal possui determinados membros que,
associados a mucosa, sdo de extrema importancia para a manutengdo de estado saudavel
do TGI e os metabdlitos por eles produzidos sdo compostos principalmente de acetato
(2C), propionato (3C) e butirato (4C) (RIOS-COVIAN et al., 2016). O acetato é 0 AGCC
mais abundante no intestino produzido a partir da acetil-CoA derivada da glicélise e pode
ser também transformado em butirato pela enzima butiril-CoA:acetil-CoA transferase
(VENEGAS et al., 2019).

As principais fontes de fibras ndo digeriveis e que se configuram nos principais
substratos para fermentacdo bacteriana e producdo de AGCC sdo amido resistente,
inulina, farelo de aveia, farelo de trigo, celulose e pectina. Em particular, o amido
resistente € uma fonte importante para a producédo de butirato (VENEGAS et al., 2019).
Bacteroidetes (gram-negativos) e Firmicutes (gram-positivos) sd@o os filos mais
abundantes no intestino, com membros dos Bacteroidetes produzindo principalmente
acetato e propionato, enquanto Firmicutes produzem principalmente butirato
(CORRIGAN et al, 2017; VENEGAS et al., 2019).
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Muitos estudos demonstraram que os AGCC desempenham um papel
significativo na regulacdo da salde intestinal nas aves e outras espécies, inclusive para
seres humanos. Ao serem absorvidos, principalmente no intestino, os AGCC séo
utilizados pelos enterdcitos como importante substrato para a producdo de energia que
estimula a proliferacdo, diferenciacdo e maturacdo destas células intestinais podendo
também inibir a invasdo e colonizacdo de patdgenos através da producdo de mucina e
reducdo do pH intestinal (L1U et al, 2021; VENEGAS et al., 2019).

Diversas situacdes atreladas ao processo de criacdo de frangos podem alterar a
configuragdo do microbioma intestinal. Desafios sanitarios, como a coccidiose aviaria
(STANLEY et al., 2014) e/ou enterite necrotica, podem provocar alteragdes na
composicado da microbiota intestinal e no perfil de producdo dos AGCC nas diferentes
regibes do intestino e em diferentes momentos apds infeccdo (BORTOLLUZI et al.,
2018).

Os estudos de Corrigan et al., (2017) e Bortoluzzi et al., (2018) avaliaram,
respectivamente, os efeitos do uso de fragdes ricas de manose (manose rich fraction -
MRF) e butirato de sodio associado ou ndo a 6leo essencial (BS/BSOE) com aves
submetidas ou ndo a desafio entérico. Alem disso, foram avaliados os efeitos sobre a
composigdo e variagdo da microbiota intestinal ao longo dos experimentos. Ambos 0s
estudos identificaram que a populacdo de bacteriodetes e firmicutes variou inversamente.
Aves suplementadas com os aditivos alimentares MRF e BS incrementaram a
concentracdo de bacteriodetes e reduziram a populacdo intestinal de firmicutes. Essa
modulacdo bacteriana afetou a producdo de AGCC nos estudos bem como a maior
quantidade de bacteriodetes/menor quantidade de firmicutes esteve ligada a melhores
respostas de desempenho no estudo de Corrigan et al (2017).

Buzim (2021), ao quantificar a concentracdo dos acidos graxos de cadeia curta
(AGCC) do conteudo cecal de frangos de corte aos 22 dias de idade que foram submetidos
ou ndo a desafio entérico, identificou que houve efeito do desafio para a concentracdo dos
AGCC avaliados. As aves desafiadas apresentaram maior (p<0,05) quantidade de acido
acético, propandico, isobutirico e butirico.

Tanto neste quanto nos demais estudos mencionados, a maior quantidade de
AGCC no grupo desafiado indica que o desafio entérico provocou alteracbes da
microbiota intestinal gerando perturbacdo do equilibrio entre os microrganismos. Este

aumento da quantidade dos AGCC no grupo desafiado pode indicar que o organismo
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animal esta buscando reestabelecer a homeostasia a0 modificar 0 meio ambiente para

tentar eliminar patogenos.

4.5 Conclusotes

O modelo de desafio experimental proposto neste estudo foi capaz de induzir a
um quadro de enterite indicando que este modelo pode servir como base experimental
para a avaliacdo de aditivos alimentares voltados para a saude intestinal de frangos de
corte.

O desafio entérico interferiu negativamente no desempenho zootécnico e na area
de absorcao intestinal dos animais desafiados na semana imediatamente apés a aplicacao
do protocolo experimental. Além disso, houve perturbacdo da homeostasia intestinal
medida também pela quantificacdo de AGCC.

A suplementacéo dietética de frangos de corte com o Blend de aditivos alimentares
utilizado nesta avaliagdo ndo alterou os niveis séricos de FITC-d e a contagem de células
PCNA-positivas na mucosa do jejuno de frangos corte aos 19 dias de idade submetidos
ou ndo ao desafio entérico. Entretanto, nas condi¢des deste estudo, o Blend alimentar
apresentou respostas que permitem a sua indicagdo para uso em associa¢do ou mesmo em
substituicdo total do AMD, pois as respostas foram similares de acordo com a variavel

analisada e a dose utilizada do aditivo alimentar.
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