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RESUMO GERAL

Objetivou-se com este trabalho avaliar a influénicigpeso de fetos oriundos de
primiparas sobre o desenvolvimento da mucosa inékstle suinos em
diferentes periodos gestacionais (50, 80 e 106.dtasam utilizados os fetos
provenientes de 15 fémeas, sendo cinco fémeasepimdp gestacional em um
delineamento experimental inteiramente casualizao,qual fetos de cada
periodo gestacional foram divididos em quatro difégs classes, em fungéo do
peso, caracterizando quatro tratamentos (C1, C2C@R Cada feto representou
uma unidade experimental. As médias de peso foaas150 dias C1 34,90 g;
C2 40,07 g; C3 46,91 g; C4 50,81 g/; aos 80 dl4s281,71 g; C2 380,94 g; C3
423,81 g; C4 509,29 g / e aos 106 dias: C1 919,62d.090,36 g; C3 1214,36
g; C4 1380,86 g. Apds o abate e retirada do trepoodutivo os fetos foram
pesados e abertos longitudinalmente para cole@duddeno e jejuno. Para as
analises de morfometria e area foram utilizadgsrogramas Axion Vision v4.8
e ImageJ v1.46, respectivamente. Foi possivel edsgue aos 50 dias a C1
apresentou menor area de duodeno (P<0,05). No mesmodo a area de
jejuno foi maior nos fetos da C4. Aos 80 dias esfela Cle C4 apresentaram a
menor e a maior area de duodeno, respectivamex@08) enquanto o jejuno
teve maior area em C3 e C4 (P<0,05). Aos 106 diasea de jejuno é maior na
C2 e C3 em relagdo a C1, sendo que apenas na (GBedisie absortiva é
melhor em relacdo a C1 (P<0,05). Aos 50 dias a merepo maior largura de
cripta do duodeno sédo de Cle C2, respectivamermie.8@ dias € observada
diferenca apenas no duodeno, sendo a profundidadeimta da C1 maior que
da C2 (P<0,05). Aos 106 dias a profundidade degacépmaior na C1 e menor
na C2 sendo a menor relacdo da C2 e a maior d®<1105). No jejuno maior
altura das vilosidades foi observada na C3 e menalteras na Cl1 e C4
(P<0,05), houve uma maior relacdo vilo/cripta na é€€2nenor na Cl e C4
(P<0,05). Desta forma pode-se concluir que o pesml finfluencia o
desenvolvimento intestinal, havendo, em determimadpas gestacionais,
correlacdes entre o0 peso e as variaveis analisd&tasanto, um baixo peso fetal
pode afetar o desenvolvimento da mucosa intestinal.

Palavras-chave:Leitdes. Gestacdo. Crescimento intrauterino. Duodégjuno.



GENERAL ABSTRACT

In this study aimed to evaluate fetuses’ weighlugrice from primiparous on
development of swine intestinal mucosa in differgestational periods (50, 80
and 106 days). Fetuses from 15 females were usedfdr each gestational
period in a completely randomized design in whietu$es from each gestational
period were divided into four different classespelding on the weight,
featuring four treatments (Cl, C2, C3, C4). Eackudeconstituted one
experimental unit. The average weight were: at&&dC1 34.90 g; C2 40.07 g;
C346.91 g; C4 50.81 g/; at 80 days: C1 281.71380.94 g; C3 423.81 g; C4
509.29 g/ and at 106 days: C1 919.64 g; C2 1096;363 1214.36 g; C4
1380.86 g. After slaughter and reproductive traanhaval the fetuses were
weighed and longitudinally open for duodenum andnem collection. For
morphometry analysis and area were used the AxisioV v4.8 and ImageJ
v1.46 programs, respectively. Thus, it was obsemed at 50 days the C1
presented a lower duodenal area (P<0.05). Isdhee period the jejunum area
was higher in fetuses of C4. At 80 days fetuseSloaind C4 had the lowest and
the highest duodenal area, respectively (P<0.05ewhe jejunum had larger
area C3 and C4 (P<0.05). At 106 days, the jejuniga & larger at the C2 and
C3 in relation to C1 and only in C3 the absorpsueface is better compared to
C1 (P<0.05). At 50 days the smallest and the langi&kh of duodenal crypt are
in C1 and C2, respectively. At 80 days it is obedndifference only in
duodenum, being C1 crypt depth greater than C2.(B%0At 106 days crypt
depth is greater in C1 and smaller in C2, beinddhest C2 relation and greater
C1 (P<0.05). In the jejunum greater villus heiglaswobserved in C3 and lower
heights in C1 and C4 (P<0.05), there was a gredteus/crypt ratio in C2 and
smaller in C1 and C4 (P<0.05). Thus, it can be kwed that fetal weight
influences the intestinal development, there amegdrtain gestational stages,
correlation between weight and the analyzed vasmbBo, a low fetal weight
can affect the intestinal mucosa development.

Keywords: Piglets. Pregnancy. Intrauterine growth. Duodenigjunum.
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PRIMEIRA PARTE

1 INTRODUCAO

O trato gastrintestinal (TGIl) desempenha um papelcial no
desenvolvimento animal, atuando na obtencdo deentgs para todas as
células. Além de ser o principal 6rgéo para digestabsorcédo, o intestino atua
ainda como barreira de defesa contra os patégemsobstancias indesejaveis
provenientes da dieta. Seu desenvolvimento e ng@or@mbrionaria, fetal e até
mesmo pos-natal apresenta uma estreita relacdsgasfuncdes de digestéo,
secrecdo, motilidade, absorcéo e defesa.

A fim de satisfazer as metas produtivas do suitmgwo melhoramento
genético focou em linhagens de fémeas com taxasvdicdo superiores.
Entretanto, o acréscimo na taxa de ovulacédo e sivebdimitacdo da capacidade
uterina levam ao nascimento de leitbes mais ledesrescimento lento e com
prejuizo no desenvolvimento de alguns de seus $ngfws. Portanto, embora o
crescimento e o desenvolvimento do feto e de sm&#0® sejam guiados pelo
genoma, alteracdes e anormalidades no ambientutitino podem alterar a
expressao do genoma fetal. Nesses casos em gescor@nto fetal € alterado ou
deficiente, o TGl é afetado antes mesmo do surdonede deficiéncias de
guaisquer outros 6rgédos fetais, estando as anemalidesenvolvimento intestinal
entre um dos principais fatores que contribuem ganartalidade de neonatos.

Ha uma caréncia de estudos que abordem a relaté» e peso dos
leitdes em diferentes periodos gestacionais e englelvimento e a maturacao
do TGI. Portanto, ha necessidade de pesquisas ap@armitam conhecer e
compreender os fatores envolvidos no desenvolvionéatintestino e entender
quais sd0 0S recursos necessarios para otimizéeltribuindo assim para
adogdo de estratégias mais eficientes na melhaerisadide intestinal e na

adaptacdo nutricional dos animais na fase pos-natal
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Desta forma, objetivou-se com este trabalho avaliafluéncia do peso
de fetos oriundos de primiparas sobre o desenvehtionda mucosa intestinal
de suinos em diferentes periodos gestacionai8(66,106 dias).
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2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Periodo gestacional da fémea suina

O periodo gestacional da fémea suina dura em niddiadias, sendo
normalmente subdividido em tergos.

O primeiro terco é caracterizado pelo reconhedimenaterno da
gestacdo, ocorrendo uma série de eventos desideagech da primeira célula,
originada a partir da fertilizacdo, até a completplantacdo dos conceptos e a
placentacdo (PANZARDI et al., 2007).

Por volta do 35° dia gestacional (aproximadameatejganogénse se
completa com a deposicdo de calcio nos ossos, t@ricdio o terco médio
gestacional correspondente a fase fetal (PANZARRil.e 2007). E nessa fase
gue o numero de fibras musculares dos fetos éadstado, podendo determinar
a eficiéncia do crescimento pés-natal (DWYER; FLEHER; STICKLAND,
1993). E também durante o terco médio da gestacho sg observa o
desenvolvimento alométrico de diferentes tecidosgéos fetais (SILVA et al.,
2012). Mc Pherson et al. (2004) estudanddagss de deposicdo de
nutrientes em tecidos fetais, observaram um auméggundo uma curva
cubica) de massa corporal dos fetos (figura 1pr@ado um rapido aumento
das taxas diarias de deposicao proteica (de 0,2pgfd 4,63g/d, (figura 2) a
partir do dia 69 de gestacgéo.

Jé& o terco final da gestagédo é marcado pelo delsemento da glandula
mamaria (76 a 90 dias) e pelo acelerado crescinfetgb(a partir de 91 dias),
ocorrendo rapidos aumentos, principalmente na mdsstato gastrintestinal
dos fetos (BUDDINGTON; MALO, 1996; FOXCROFT et a2006 ; POND;
MERSMANN, 2001; WU et al., 1999).
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Fonte: Mc Pherson et al., (2004)

250 4
2001
150
100 4
50 -

Proteina nos fetos, g

i

0 10 20 30 40 50 &0 TO 80 90 100 110
Diias de gestacdo

Figura 2 Evolucéo do conteudo proteico de fetos os
Fonte: Mc Pherson et al. (2004)

2.2 Capacidade intrauterina e sua relacdo com o taanho da leitegada

Perdas significativas de embrifes e fetos podemrarcdurante o inicio,
meio e final da gestacdo da fémea suina (GEISERJHMATT, 2002;
JONKER, 2004; VAN DER LENDE; VAN RENS, 2003), sendmimero de
fetos vivos mantidos pelo Utero denominado com@adpde uterina (FORD;
VONNAHME; WILSON, 2002). A capacidade intrauteripade ser definida
também em termos de area de superficie de ligagdontrio-placentaria
necessaria para suportar as exigéncias de nutridatem feto durante o periodo
gestacional (FORD; VONNAHME; WILSON, 2002).
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A capacidade intrauterina passa a ser um fatdtalite a sobrevivéncia
fetal quando a placenta de cada concepto comegpaadir-se rapidamente,
entre os dias 30 e 40 de gestacdo, gerando umaetioat pelo espaco
intrauterino (FORD; VONNAHME; WILSON, 2002; VALLET2000). Embora
a fase com o maior indice de perdas de concepd®s)(Bcorra entre os dias 11
e 18 de gestacao, no periodo de peri-implantag@ds os 90 dias de gestacao,
sdo registrados indices de 5 a 10% de mortalidatié fato deve-se ao pico de
crescimento fetal e aumento da competicdo pelag;esagarino limitado (FORD;
VONNAHME; WILSON, 2002).

Nos estudos realizados por Dziuk (1985) é sugeqde quando o
nimero de embrides excede a quatorze, a lotacdimautorna-se um fator
limitante para o tamanho da leitegada devido a limitacdo de &rea para troca
de nutrientes materno/fetal. Assim, o espacamafequado entre 0s conceptos
seria necessario para garantir o crescimento dass fe& permitir o
desenvolvimento de cada unidade da placenta, deafque haja o minimo de
concorréncia pelos vasos sanguineos maternos disfgnPortanto, o tamanho
da leitegada esta associado com peso ao nascifit@tcANDA et al., 2005),
taxas de leitdes natimortos e de mumificados eesol@ncia pré-desmame
(CUTLER et al., 1999; DIAL et al., 1992; LEENHOUWEFet al., 2002).

De acordo com Ashworth et al. (2001), leitbes maises teriam
desenvolvimento assimétrico dos érgaos, com afieseague comprometem sua
funcdo j&4 na vida intrauterina. Portanto, qualgfsor que provoque um
espacamento desuniforme pode restringir ndo séseionento da placenta, mas
também dos fetos e de seus 6rgédos vitais (DZIUR51L9

Dessa forma, fica evidente que o baixo peso acimasto, resultante
da alta prolificidade das fémeas modernas assodidiaitacdo da capacidade
uterina, podem comprometer o potencial de crest¢oméns animais dentro do

sistema de producao.
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2.3 Peso ao nascimento e desenvolvimento pds-natal

Diversos fatores podem influenciar o crescimerds fittos e de seus
6rgdos e contribuir para o aumento da mortalidaélelpsmame.

A genética dos pais, a nutricdo materna, mé absangestinal materna,
prestacédo inadequada de nutrientes pelo liquidadéicme alantoide, a ingestao
de substancias toxicas, temperatura ambiental eeseet distirbios no
metabolismo materno ou fetal, mecanismos de homs®msttamanho e
capacidade funcional da placenta e do Utero, Eedrsfia Utero-placentaria de
nutrientes e oxigénio estdo entre os fatores gedigpdem a um grau de atraso
no desenvolvimento e na maturacdo fetal (MELLORB319REDMER;
WALLACE; REYNOLDS, 2004; WU et al., 2004). As comgencias das
condicBes estressantes no Utero sdo dependergaa datureza, gravidade, fase
da gestacéo e duracdo (WU et al., 2006).

O crescimento dos leitdes na fase intrauterinarohéha o peso ao
nascer e este estd diretamente relacionado coreva@ncia e o crescimento
pos-natal dos suinos (QUINIOU; DAGORN; GAUDRE, 2p0Embora ndo
exista um limiar de peso abaixo do qual os leitBeham uma probabilidade
acrescida morrer (LE DIVIDICH et al., 1991), alguestudos apontam fatores
gue podem acarretar a sobrevida desses animaiacddgo com Casellas et al.
(2004) e Le Dividich et al. (1991), leitdesequascem com peso inferior a 1,0
kg possuem menores niveis de reservas energétigagrais, maior dissipacao
de calor por contato e, portanto, maior dificuldade manter a homeotermia.
Demoram mais tempo para atingir o complexo mamarapresentam menor
competitividade na mama (LE DIVIDIC et al., 1991URIOU; DAGORN;
GAUDRE, 2002; SCHEEL; GRAVES; SHERRITT, 1977), énjpdo menos
colostro e adquirindo menor imunidade passiva (UEIDICH et al., 1981;
QUINIOU; DAGORN; GAUDRE, 2002). Portanto, leitdesne baixo peso ao
nascimento podem ter sofrido umprinting gendmico, ou seja, uma regulacéo
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na expressdo génica que pode resultar em uma pragia pré-natal dos
tecidos, alterando a expressao do genoma fetaltardo em efeito prejudicial
sobre seus 6rgdos corporais internos mais vulnerdgmmo tecidos de
crescimento rapido) (ALVARENGA et al., 2011). Assitaitegadas de baixo
peso podem apresentar o intestino, figado, pancbed® e rins mais leves,
sendo o crescimento de “6rgdos-chave” como o ogralefativamente
preservado, resultando em medidas desproporcidioaorpo (WANG et al.,
2014; WLADMIROFF; TONGE; STEWART, 1986). Emboragvido a um
menor fluxo sanguineo, podem ser observadas d@tsagp metabolismo e na
funcéo cerebral, resultando em alteracdes no cdarpento animal.

Um comprometimento no desenvolvimento e na mafioralps 0ssos
em fetos mal nutridos foi relatado por Adams (1971Dutros autores
descreveram uma imaturidade funcional relacionguir@metros hematolégicos
e cardiovasculares, em que o0s leitdes recém-nascilld baixo peso
apresentavam uma contagem de leucdcitos, o nivptaleina do plasma e de
glicose no sangue significativamente mais baixorelacdo aqueles de peso
normal (DEROTH; DOWNIE, 1978). Além disso, foransdetas altera¢des na
funcdo renal acompanhadas de uma reducéo na fi@gwamdiaca e na pressao
arterial, além de um aumento na concentracdo dédiasn

AlteracBes no metabolismo energético e no baldmgononal foram
também encontradas na literatura. Leitdes com uescitnento intrauterino
prejudicado apresentaram uma reduc¢do nas cond@agrplasmaticas de glicose,
reduzindo sua resposta a insulina e glucagon, dkrbaixas concentracdes de
IGF-1 (fator de crescimento semelhante a insu(M&NG; XU, 2005).

Em sua pesquisa, Wang et al. (2014) observararnteies mais leves
tiveram o desenvolvimento do misculo esquelétioonprometido em relacéo
agueles leitbes mais pesados. De acordo com Foetralf (2006), um reduzido

potencial de crescimento e uma qualidade de cardafgaior estariam
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justamente relacionados a diferenciacdo, quantidatéaxa de crescimento das
fibras musculares ao nascimento. Evidéncias apot#tathém que esses leitdes
nascidos leves necessitariam de mais dias pargiratin 0 peso de abate em
relacdo aos seus irmaos mais pesados (ALVARENGA,2011).

Entre um dos principais fatores que podem afetgpotencial de
crescimento pés-natal dos animais esta o desemato e a maturacdo do
TGIl. Como resultado de alteracdes na homeostasécena associada a
mudancas morfolégicas, leitbes que nascem levebaacatendo 6rgaos
desproporcionalmente menores e menos eficientéacigmlmente aqueles
envolvidos na digestéo e utilizacéo de nutrierges)o o intestino delgado.

Portanto, alteragBes no crescimento fetal intrangtepossuem estreita
relacdo com a taxa de mortalidade apés o nascimestando relacionada ao
grau de atraso no desenvolvimento fetal e conségmente na maturacdo de

seus 0Orgéos vitais.
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3 ONTOGENIA DO TRATO DIGESTORIO

O ID é responsavel pela continuidade do processodidestdo e
absorcéo de nutrientes. Seu desenvolvimento is&ina fase pré-natal e pode
ser definido como um aumento na massa de tecidssltante do aumento no
namero e tamanho das células (WIDDOWSON, 1980).

Ao nascer, o intestino deve estar capacitadoliglracom a mudanca de
nutricdo parenteral (via placenta) para nutricateral (via colostro e leite)
(ZABIELSKI; GODLEWSKI; GUILLOTEAU, 2008). Em prepagéo para este
acontecimento, nas 3 ou 4 semanas que antecedasgimanto, o trato digestorio
cresce e amadurece muito rapidamente, sendeniefado por uma série de
fatores hormonais e tréficos nao totalmente esstioe (SANGILD, 2001).

Durante a gestacdo, o desenvolvimento do tratestigo dos fetos
divide-se em trés principais etapas, sendo ela¥: ofbanogénese, (2)
diferenciacdo e (3) crescimento e maturacdo. Assfagguintes, que ocorrem
apés o0 nascimento, estdo associadas com a suctgitedecom a adaptacao do
sistema digestorio em utilizar alimentos sélidasef correspondente ao poés-
desmame (ZABIELSKI; GODLEWSKI; GUILLOTEAU, 2008).

O processo de desenvolvimento do intestino inglunorfogénese da
mucosa intestinal, que passa de um simples tubmaftw por células
mesenquimais para um tubo composto por um lumendidmetro variavel,
revestido por células epiteliais maduras, envotio quatro camadas distintas:
mucosa, submucosa, muscular e serosa (DEKANEY; BSZBAEGER, 1997,
JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013).

A diferenciacdo de um epitélio imaturo em quatrmgipais tipos de
células epiteliais € controlada para se ter um rdedamento totalmente
regulamentado (DEKANEY; BAZER; JAEGER, 1997; WU at, 2006).
Portanto, o comprimento e didmetro de vilosidadesriptas, da camada

muscular prépria, submucosa, de nervos, vasosiswus e células do sistema
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imunoldgico, devem coordenar o seu desenvolvimeuatante o crescimento do
orgdo inteiro (SANGILD, 2001).

De acordo com Dekaney, Bazer e Jaeger (1997),3&oslias de
gestacdo, inicia-se a formacdo das primeiras ddalgs, responsaveis por
aumentar a area de superficie luminal e, portanaximizar a eficiéncia do
intestino. Esse processo, que corresponde a difagdio epitelial, € mais
marcado no duodeno. De fato, de acordo com TrahaRobinson (1986),
diversas caracteristicas sédo observadas, primaitame duodeno e sé depois
do jejuno, ocorrendo uma maturacdo no sentido agdpoproximal para a
por¢do distal, seguindo a orientagfidar de sentidaéfalocaudal que ocorre
em muitos eventos de desenvolvimento no periodaiendsio. Essa mesma
particularidade pode ser observada aos 40 diasstagiio. Nessa fase, tanto as
vilosidades j& formadas como os espacos entrealasstituido por um epitélio
colunar simples (DEKANEY; BAZER; JAEGER, 1997).

Aos 60 dias de gestacao, além da presenca das;ijatpode ser notada
no duodeno uma comunicacdo destas com a camadduligsada submucosa,
além da presenca de algumas células caliciformegn&roenddcrinas
(DEKANEY; BAZER; JAEGER, 1997). Nessa mesma fase tedas as trés
regides do intestino delgado as vilosidades aprasese vacuoladas. A
ocorréncia de vacuolos citoplasmaticos é uma @aiatita Unica do enterdécito
do tipo fetal. Aparecem primeiramente na parte sopelas vilosidades do
intestino delgado proximal e ampliam lentamenteaparestante do intestino
(TRAHAIR; SANGILD, 2002). Ap6s o0 nascimento, a peaca desse tipo de
enterdcito permite a absorcao temporaria de imabhogjhas e outras moléculas
biologicamente ativas de forma intacta através idterma canalicular apical
(SANGILD et al., 2001). Os enterécitos com vacualigestivos desaparecem
gradualmente sendo observados, na fase pOs-ratange durante os primeiros

2 a 3 dias de vida do leitdo. Tal fato jisdifa maior capacidade de
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transporte de glicose que leites recém-nascidemgiuros possuem quando
comparados com o0s que nasceram dentro do prazo NORAVATKINS;
TORTI, 1976; SANGILD et al., 2001).

Essa diferenca nas populacdes de enterdécitos tamlrésponsavel pela
mudanca existente no transporte de nutrientes entitestino de neonatos e o de
adultos. Enquanto em neonatos o transporte diemtets ocorre ao longo de todo
eixo vilosidade-cripta, em adultos a absorcéo lodada para a parte superior das
vilosidades (SMITH, 1981). Além disso, apds o0 mascito, as Unicas células
epiteliais maduras com capacidade para transportuatetdo intestinal, como
nos enterocitos do tipo fetal, sdo as células M acplmem a placa de Peyer
(TRAHAIR; SANGLID, 2002). De acordo com Baintne9@4) a velocidade em
gue ocorre o desaparecimento do vacUolo nos eitterdesta estritamente
associada a maturacgéo intestinal. A esse procésse d nome de encerramento
fetal, sendo uma exclusividade dos mamiferos.

Aos 90 dias de gestacdo a camada muscular da ayuzpsduodeno,
encontra-se bem desenvolvida. E possivel obsemaraumento visivel de
glandulas duodenais e a presenca da borda em eskliva disso, células
caliciformes e enteroendécrinas encontram-se pieseem todo o epitélio
intestinal e nas criptas, respectivamente (DEKANBXZER; JAEGER, 1997).

Aos 110 dias de gestacéo, tanto as vilosidadest@uaa criptas ja estdo
bem desenvolvidas, principalmente no intestino ipmek As microvilosidades
apresentam-se uniformes e alongadas. S&o obsergatiEr®citos vacuolados
apenas na parte mais distal do jejuno e as cébaligformes encontram-se
maduras, podendo inclusive ser observada a prestngmticulas de mucina
(DEKANEY; BAZER; JAEGER, 1997).

Uma das caracteristicas mais marcantes do intedéilyado dos leit6es
€ a notada capacidade absortiva de nutrientesyé&aantrauterina (SANGILD

et al., 2001). A atividade absortiva dos enterécjiode ser identificada a partir
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de sete semanas de gestacdo, apresentando um afypidmto nas semanas
subsequentes (BUDDINGTON; MALO, 1996). De acordoncBuddington et
al. (2012) o transporte ativo de glicose e amird@giem fetos suinos pode ser
notado quando a gestacdo encontra-se apenas 4@%idan

Neste mesmo periodo podem ser observados, ndinotedelgado
proximal, dois tipos de transportadores de glicapendentes de Na
(BUDDINGTON; MALO, 1996). Ao final da gestacao twvalade absortiva de
monossacarideos apresenta um aumento significadendo maxima ao
nascimento. Ja a atividade absortiva de aminoagmwsanece inalterada
durante o mesmo periodo (SANLGILD et al., 2001).

Na verdade, ha poucas informacdes a respeito dstarmgas que
ocorrem no desenvolvimento da capacidade de almsopgincipalmente de
minerais, peptideos e vitaminas no periodo prd-(étdy CRANWELL, 1993).
Até mesmo porque antes do nascimento, o trato igi@stinal € exposto
somente a pequenas quantidades de nutrientes carmpli@ ingestao de fluido
amniético (TRAHAIR; SANGILD, 2002).

Apesar das mudancas graduais, que ocorrem apEscoM@nto, a maior
parte dos eventos do desenvolvimento do TGl acentecperiodo perinatal
(SANGILD, 2001), portanto um menor crescimento eaturacdo do TGI
durante esta fase pode comprometer o desenvohdra@ithal como um todo, e
ainda o predispor a uma menor adapta¢do nutriciengida pos-natal.
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Caracteristicas histomorfométricas do intestino dglado de fetos suinos de
diferentes classes de peso

RESUMO

Com o objetivo de avaliar a influéncia do pesoeated oriundos de primiparas
sobre o desenvolvimento da mucosa intestinal deosweém diferentes periodos
gestacionais (50, 80 e 106 dias), um estudo fdizestp utilizando todos os
fetos provenientes de 15 fémeas, sendo cinco fépuegseriodo gestacional em
um delineamento experimental inteiramente casuhlizande os fetos de cada
periodo foram divididos em quatro diferentes classie acordo com o peso,
caracterizando quatro tratamentos (C1, C2, C3, Cdda feto representou uma
unidade experimental. As médias de peso foram:58odias C1 34,90 g; C2
40,07 g; C3 46,91 g; C4 50,81 g/; aos 80 dias2&1,71 g; C2 380,94 g; C3
423,81 g; C4 509,29 g / e aos 106 dias: C1 919,62d.090,36 g; C3 1214,36
g; C4 1380,86 g. Apds o abate e retirada do trepoodutivo os fetos foram
pesados e abertos longitudinalmente para colet@duddeno e jejuno. Para as
analises de morfometria e area foram utilizadgsrogramas Axion Vision v4.8
e ImageJ v1.46, respectivamente. Aos 50 dias o rédeptou menor area de
duodeno (P<0,05). No mesmo periodo a area de jéquimoaior na C4. Aos 80
dias os fetos da Cle C4 apresentaram a menor eoa émaa de duodeno,
respectivamente (P<0,05). O jejuno teve maior &e&3 e C4 (P<0,05). Aos
106 dias as maiores areas de jejuno foram de C2 enCrelacdo a C1, sendo
gue apenas C3 apresenta superficie absortiva melteoiC1(P<0,05). Aos 50
dias a menor e a maior largura de cripta do duodsim de Cle C2,
respectivamente. Aos 80 dias a profundidade deacdp duodeno da C1 é
maior que da C2 (P<0,05). Aos 106 dias a profurtdidie cripta € maior na C1
e menor na C2, sendo a menor relacdo de C2 e a sraicC1 (P<0,05). No
jejuno maior altura das vilosidades foi observaaldB e menores alturas na C1
e C4 (P<0,05), houve uma maior relacdo vilo/crigaC2 e menor em C1 e a
C4 (P<0,05). Desta forma pode-se concluir que erdedvimento intestinal é
influenciado pelo peso fetal, havendo, em deterdagactapas gestacionais,
correlagBes entre 0 peso e as variaveis analis®asanto, o desenvolvimento
intestinal pode ser prejudicado em funcdo de uxoljgéso dos fetos.

Palavras-chave:Leitdes. Gestacdo. Crescimento intrauterino. Duodégjuno.
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Histomorphometric features of small intestine fetugs swine from different
weight classes

ABSTRACT

In order to assess the influence of the fetusesighteinfluence from
primiparous on development of swine intestinal nsac different gestational
periods (50, 80 and 106 days), a study was perfduséng all fetuses from 15
females, five of each gestational period, in a detefy randomized
experimental design, in which fetuses from eachagesal period were divided
into four different classes, depending on the weifgaturing four treatments
(C1, C2, C3, C4). Each fetus constituted one erpetal unit. The average
weight were: at 50 days: C1 34.90 g; C2 40.07 g4631 g; C4 50.81 g/; at 80
days: C1 281.71 g; C2 380.94 g; C3 423.81 g; C42808/ and at 106 days: C1
919.64 g; C2 1090.36 g; C3 1214.36 g; C4 1380.8&fter slaughter and
reproductive tract removal the fetuses were weighetilongitudinally open for
duodenum and jejunum collection. For morphometrglysis and area were
used the Axion Vision v4.8 and ImageJ v1.46 programespectively. At 50
days the C1 presented a lower duodenal area (P<0m0the same period the
jejunum area was higher in C4. At 80 days fetuggSloand C4 had the lowest
and the highest duodenal area, respectively (Px0T0%® jejunum had larger
area in C3 and C4 (P<0.05). At 106 days the lafjgastum areas were C2 and
C3 in relation to C1 and only in C3 the absorptsugface is better than C1
(P<0.05). At 50 days the smallest and the largédttvof duodenal crypt are in
C1 and C2, respectively. At 80 days the depth afddnal crypt C1 is greater
than C2 (P<0.05). At 106 days crypt depth is greismteC1 and smaller in C2,
being the lowest C2 relation and greater C1 (P0.B6the jejunum greater
villus height was observed in C3 and lower heightS1 and C4 (P<0.05), there
was a greater villous/crypt ratio in C2 and smate€1 and C4 (P<0.05). Thus,
it can be concluded that intestinal developmerihflsienced by fetal weight,
there are, in certain gestational stages, coroglalietween weight and the
analyzed variables. So, the intestinal developnesy be harmed due to low
fetuses’ weight.

Keywords: Piglets. Pregnancy. Intrauterine growth. Duodenigjunum.



34

1 INTRODUCAO

A fim de satisfazer as metas produtivas do suiltmglo melhoramento
genético focou em linhagens de fémeas com taxasvdmcao superiores.
Entretanto, o incremento na taxa de ovulacdo e awapel limitacdo da
capacidade uterina levam ao nascimento de leitddmiko peso, com menores
chances de sobrevivéncia e de crescimento lentoR(EES et al., 2008,
QUINIOU; DAGORN; GAUDRE, 2002; VAN RENS et al., 2B Portanto,
embora o programa genético estabeleca especifieagfitbgénicas e uma
sequéncia temporal de eventos de um tecido, oigresto do feto e de seus
6rgdos vitais pode ser altamente modulado por uomaplexa interagdo de
fatores intrinsecos e extrinsecos, que pode reswda leitdes com
desenvolvimento assimétrico de 6rgdos e com afiesague comprometem sua
funcdo ja na vida intrauterina (BORGES et al., 3008sses casos o trato
gastrintestinal é gravemente afetado antes mesmsardanento de deficiéncias
de quaisquer outros o6rgaos fetais (BARKER; CLARS917).

O intestino é responsavel por desempenhar um papglial no
desenvolvimento animal, apresentando uma estreiégdio entre seu grau de
maturacdo e suas funcBes de digestdo, secrecétidadet absorcdo e defesa.
Portanto, um trato digestério suficientemente dedeito e integro é fundamental
para se atingir melhor potencial de crescimentecenapetitividade econémica dos
animais dentro do sistema de producéo (GUILLOTEA&L.e2010).

Desta forma, entender como o peso dos fetos pofigenciar no
desenvolvimento do intestino em diferentes etapagedtacao, contribuira para
adogdo de estratégias mais eficientes na melherisadide intestinal e na
adaptacdo nutricional dos animais na fase pos-r@ah isso objetivou-se com
este trabalho avaliar a influéncia do peso de fetiomdos de primiparas sobre o
desenvolvimento da mucosa intestinal de suinos dferedtes periodos
gestacionais (50, 80 e 106 dias).
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2 MATERIAL E METODOS
2.1 Animais e Instala¢cbes

Os procedimentos descritos neste trabalho foranovapos pela
Comissédo de Etica no Uso de Animais da Universidaei@eral de Lavras
(protocolo nimero 076/14). Foram utilizados 17tbdeprovenientes de 15
fémeas suinas primiparas (153,7 + 11,9 kg, deoxapadamente 240
dias de idade, DB-90, Genética Suina DB-DadBrPatos de Minas,
MG). As matrizes foram alojadas em gaiolas de @é@staindividuais no
Centro Experimental de Suinos da Universidade Fdédde Lavras, e o

abate foi realizado no Frigorifico Ipé no municigi® Lavras, MG.

2.2 Delineamento Experimental

Foi utilizado um delineamento experimental inteiemte
casualizado, em que os fetos de cada periodo geséhdoram divididos
em quatro classes de acordo com o peso, caraatddzguatro tratamentos.

Para a formacé&o das classes os fetos foram orderead fungéo do
peso, de forma crescente, e entéo feita a divisiquatro grupos dentro de
cada idade gestacional. O critério para a escothguhintidade de classes
foi baseado no menor desvio padrdo entre elas. &dias de peso de cada
classe foram: aos 50 dias: C1 34,90qg; C2 40,07g4&919g; C4 50,81g/;
aos 80 dias: C1 281,71g; C2 380,94g; C3 423,849509,29g / e aos 106
dias: C1 919,649; C2 1090,369g; C3 1214,369; CAO188.

Cada feto representou uma unidade experimentatiosaos 50 dias
N= 48, aos 80 dias N=67 e aos 106 dias N=56.
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2.3 Procedimento Experimental

A partir dos 150 dias de idade das primiparasealizado o manejo de
deteccdo de cio duas vezes ao dia, com auxilio ale thachos com
aproximadamente 18 meses de idade em atividadedugpra e com alta libido,
que passavam na frente das gaiolas e ettemamlos a cada turno. Ao
quarto cio detectado, as marrads foram inseminatifisialmente com sémen de
um Unico reprodutor (Large White) de fertiidadempwovada por meio de
completa avaliacao androlégica. Em cada fémea fée#tas trés inseminacgdes,
sendo a primeira no momento da constatacdo doxoedle tolerancia ao homem
(0 hora), a segunda 12 horas e a terceira @dshapds a primeira. A Ultima
inseminacéo foi considerada como o dia 0 da gestaca

Todos os animais receberam agddibtume racédo farelada, duas vezes
ao dia, a base de milho e farelo de soja, suplemastcom vitaminas, minerais e
aminoacidos, formuladas de acordo com as exigéndgiEionais para animais
em crescimento (pré-experimento) e gestagédo (ROSIAGt al., 2011).

A distribuicdo das fémeas foi feita de forma &llga em trés grupos de
cinco fémeas cada, definidos pela idade gestacamalbate: 50,80 e 106 dias
de gestacao. Durante todo o experimento foi reddizaacompanhamento diario
da temperatura ambiente com auxilio de termdmegaréxima e minima.

O abate foi realizado por meio de insensibilizaglitrica e sangria, de
acordo com as normas da Portaria N° 711, de 1°denmbro de 1995 do
Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimgi@BRASIL, 1995).

Ap6s o abate, todo o trato reprodutivo foi retirad levado ao
Laboratério de Fisiologia do Departamento de MediciVeterinaria da
Universidade Federal de Lavras para a coleta deriaiat

Primeiramente foi realizada a avaliacdo da viddile fetal, em que os
fetos que exibiram caracteristicas morfolégicasrrma, tais como coloracao
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esbranquicada, esverdeadas ou até enegrecidaist@muia friavel ou amolecida
(OKERE; HACKER; WERCHOLA, 1997) foram consideradiogaveis.

Os fetos foram pesados em balanca de precisdagiMic®, modelo
B400, S&o Paulo, Brasil), e abertos longitudinabkmgrara coleta, dissecacéo e
segmentacéo do intestino delgado. A porcédo cedtraluodeno, identificado a
partir do no esfincter pilérico até o inicio daxflea duodenojejunal, e do jejuno,
identificado a partir da flexura duodenojejunal,fieada em formol tamponado
a 10% e armazenada em etanol 70%.

2.4 Analises de morfometria, area e superficie abrtiva aumentada

Para as analises de morfometria os segmentodinaiesforam entao
desidratados e diafanizados e incluidos em parafipds a montagem das
laminas, os cortes de 4 um foram submetidos amlices de coloracdo
histolégicas com hematoxilina e eosina conformea (1968).

As imagens das laminas histoldgicas foram obtatasum sistema de
captura de imagens, constituido por microscépimotular (CX31, Olympus
Optical do Brasil Ltda., Sdo Paulo, SP) e cameraageura de imagens digital
(SC30, Olympus Optical do Brasil Ltda., Sdo PaSiB).

Os estudos morfométricos foram desenvolvidos atilifo-se o0 programa
de andlise de imagens Axion Vision versao 4.8.

Para cada feto foram feitas quatro laminas de sagmento e avaliada
toda a extensdo da &rea histologica disponivel ramsecéo transversal, sendo
contadas 15 vilosidades e 15 criptas em cada umi&nas.

Os vilos tiveram suas alturas obtidas mensurandieede o apice até a
sua base, sendo o limite a area adjacente da sondptas. Os vilos tiveram
suas larguras determinadas medindo-os desde o depaom enterécito —
incluindo os microvilos- até o topo dos enter6cdodado oposto. Esta medicao

foi feita no tergco médio da altura dos vilos. Afpralidade e a largura da cripta
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foram obtidas medindo-se a cripta que se encontnaais proxima do vilo
medido. Foi calculada a relacdo altura de vilossdaar profundidade de cripta,
sendo todas medidas obtidas expressas em \.

Para as andlises de area de mucosa de duodenme fi@jam realizadas
varias fotos da extensao total da area histoldpcsegmento. Todas as fotos de
cada secdo foram agrupadas automaticamente pelonRirge no software
Adobe Photoshop CS4 (figura 01). Apbés serem agagdiberam a parte
correspondente a muscular recortada no softwarbé\&hotoshop CS4 (figura
02) e entdo foram analisadas através do softwaagdd versdo 1.46. Todo o
fundo da lamina foi também recortado para evitenflaéncia de pixels fora da

area de interesse.

Campos
fotografados

transversal

Figura 1 Esquema da segmentacédo intestinal de fetos :

2
B
&R
.

Figura 2 Segmento intestinal com a camada muscular e o fdad@mine
recortados através do software Adobe Photoshop CS4
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Para a andlise de area da mucosa os procedimaratizados foram
semelhantes a forma descrita por Inman et al. (2085 partir de um
comprimento conhecido (1000u) foi realizada umad@o de escala e registrada
a quantidade de pixels. Apés esta etapa de cdlibragmagem da lamina foi
aberta no programa, sendo sua cor modificada paedas de cinza (figura 03).
Posteriormente foi realizada uma limiarizacdo adtiza, transformando a
imagem em preto e branco sem tonalidades intermeslide cinza, tomando o
devido cuidado para que todas as areas de intetigesesem sido definidas
(figura 03). Sendo entao fornecida a area do sefgnaepartir da analise de cada

pixel da imagem em 1

Figura 3 Segmento intestinal sendo preparados para anélideeeatravés dr
software ImageJ

Para o calculo darea desuperficic absortiva aumentada (M) (expresso
mm) foi empregado o modelo matematico adaptadoattes{1988), proposto por
Kisielinski et al. (2002), que leva em consideragdargura do vilo, a largura da

cripta e o comprimento das vilosidades. Empregaed® seguinte formula:

LV. CV + (RakE)* — (&)

M
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em que: M € igual a area de superficie absortimeeatada, LV = largura de vilo,
LC=largura de cripta, CV= comprimento do vilo

As andlises histoldgicas foram realizadaslLaboratério de Histologia nas
instalagcdes do Departamento de Zootecnia (DZO)ilzetsidade Federal de Lavras.

2.5 Analise Estatistica

Os dados obtidos submetidos a analise de varianitizando PROC
MIXED do pacote estatistico do SAS (9.3), sendmédias obtidas comparadas
pelo teste Tukey a 5%. Cada variavel obtida ngmeatos de duodeno e jejuno
foi correlacionada entre si utilizando o PROC CO@RRpacote estatistico do
SAS (9.3). Os dados que nao atingiram a normalidaden transformados
utilizando o PROC RANK do pacote estatistico do SAS) e em seguida

avaliados pela analise de variancia.
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3 RESULTADOS

Os resultados referentes as medidas de arearéice@dsortiva aumentada
de duodeno e jejuno estao representados na Tabela 1
As variaveis observadas estdo apresentadas eéofdegquatro diferentes

classes de peso fetal de acordo com o periodstigde, 50, 80 e 106 dias.

Tabela 1Area e superficiabsortiveaumentada de duodeno e jejide acordc
com a classe de peso dos fetos em diferentes @stdayigestacao de
primiparas suinas (50, 80, 106 dias)

Classes de Peso

Variavel*
C1 C2 C3 C4 P
50 dias
Area Duodeno 575668 b 829844 a 777815 a 830541 a ,008D
Superficie
Duodeno 6,197 6,420 6,474 6,338 0,7657
Area Jejuno 609157 b 656272ab 696641 ab 743071 a ,0030
Superficie Jejuno 6,591 6,981 6,775 6,946 0,6629
80 dias
Area Duodeno 2564738 c2709523bc  3085561b 3733663 a  <0,0001
Superficie
Duodeno 12,074 12,984 13,08 13,1 0,3091
Area Jejuno 2544474b 2507578b  3165021a 3548813 a  <0,0001
Superficie Jejuno 12,477 12,065 11,867 12,492 0,792
106 dias
Area Duodeno 6656627 7671894 7878650 8370105 0,0779
Superficie
Duodeno 15,967 15,821 17,528 18,647 0,0698
Area Jejuno 5888618b 7182225a  7463814a 6639726ab 0,0122

Superficie Jejuno 12991 b 15,501 ab 17,617a 0658 0,0015

* Medidas de area:’uMedidas de Superficie Absortiva Aumentada:’mm

Média de peso das classé§: dias: C1 34,90 g; C2 40,07 g; C3 46,91 g; C850/
80 dias: C1 281,71 g; C2 380,94 g; C3 423,81 g503429 g /106 dias: C1 919,64 g;
C21090,36 g; C3 1214,36 g; C4 1380,86 g

¢ Médias seguidas por diferentes letras na lintexretif pelo teste Tukey (P<0,05)
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Aos 50 dias de gestacdo, o peso influenciou a @éeaduodeno
(P<0,0001), foi observada menor area nos fetosemmghtes a Cl, em
comparacdo as demais classes. Nao foram encontiddesncas (P=0,7657)
para o aumento de superficie absortiva do duodeno.

Nesse mesmo periodo, os fetos da C1 apresentananmenor area de
jejuno em relagéo aos fetos da C4 (P=0,003). NAdosencontradas diferencas
no aumento da superficie absortiva (P=0,6629).

Aos 80 dias de gestacao, os fetos da C1 apreaantana menor area
de duodeno em relacdo a C3 e C4, nao diferindd2dsdéhido que os fetos de C3
tiveram ainda uma menor area do que C4 (P<0,0@ttjetanto, ndo houve
diferenca em relagdo ao aumento da superficie tamsodo duodeno
(P=0,3091). Os fetos da C3 e C4 apresentaram a deeajejuno
significativamente maior em comparacdo a Cl1 e Gd,0001). Nao foram
observadas diferencas na superficie absortiva aadeedo jejuno (P=0,792).

Aos 106 dias, pode ser observada uma area demuatknor na C1 em
comparacdo a C4, ndo foi observada diferenca €@#reC3 e C2 e entre as
classes C3, C2 e C1 (P=0,0779). A superficie siltac@umentada do duodeno
nao foi influenciada pelo peso (P=0,0698).

Em relacdo ao jejuno, a C2 e C3 tiveram maioreasagque C1, porém
semelhantes entre si. A C4, entretanto, ndo difdgéunenhuma das demais
classes (P=0,0122). Os fetos da C1 apresentaram rerer superficie
absortiva aumentada em comparacgdo a C3, enquargodd2nao diferiram das
demais classes (P=0,0015).

Os resultados referentes a morfometria de duoderjejuno estédo

representados na Tabela 2.
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Tabela z Morfometria de duodenojejunc de acordo com a classe de p
dos fetos em diferentes estagios da gestacéo mépras suinas
(50, 80, 106 dias)

Classes de Peso *

Variavel, (1) c1 c2 C3 c4 P
Duodeno 50 dias
Largura do vilo 1,756 1,655 1,721 1,743 0,655
Largura da cripta 0,512a 0,686b 0,533 &H27 ab 0,0286
Altura do vilo 4,363 4,903 4,504 4,325 0,2126
Profundidade da cripta 1,557 1,723 1,787 1,954 1313
Altura/Profundidade 2,996 2,951 2,592 2,29 0,1316
Jejuno
Largura do vilo 1,778 1,928 1,755 1,86 0,1295
Largura da cripta 0,472 0,513 0,481 0,423 0,3749
Altura do vilo 4,467 5,063 4,515 4,343 0,0766
Profundidade da cripta 1,576 1,71 1,816 1,711 @476
Altura/Profundidade 2,917 3,066 2,597 2,744 0,4146
Duodeno 80 dias
Largura do vilo 1,483 1,411 1,539 1,457 0,2455
Largura da cripta 0,514 0,555 0,477 0,518 0,2244
Altura do vilo 7,585 8,192 8,351 8,381  0,0929
Profundidade da cripta 3,877b 4296b 4,810 &)H32a 0,0012
Altura/Profundidade 1,952 1,984 1,921 1,613 0,1959
Jejuno
Largura do vilo 1,675 1,594 1,624 1,649 0,7439
Largura da cripta 0,571 0,567 0,516 0,597 0,6504
Altura do vilo 8,516 8,507 8,03 9,053 0,1413
Profundidade da cripta 3,164 3,154 3,179 3,44 B646
Altura/Profundidade. 2,786 2,791 2,734 2,718 0,9895
Duodeno 106 dias
Largura do vilo 1,57 1,669 1,538 1,642 0,3806
Largura da cripta 0,656 0,658 0,648 0,573 0,0664
Altura do vilo 12,162 12,35 12,786 13,571 0,2598
Profundidade da cripta 6,227b 8,800a 7,854 &8b46a 0,0021
Altura/Profundidade 2,075a 1,447b 1,698 dh643 ab 0,0059
Jejuno
Largura do vilo 1,651 1,741 1,572 1,573 0,0857
Largura da cripta 0,651 0,598 0,589 0,594 0,7054
Altura do vilo 10,056 b 11,580 ab 12,569 a 10,202 b 0,0003
Profundidade da cripta 4,218 3,764 4,203 4,381 8949
Altura/Profundidade 2,527b 3,338a 3,057 ah460b 0,0129

*Média de peso das classes: 50 dias: C1 34,90 g0 g; C3 46,91 g; C4 50,81
g/ 80 dias: C1 281,71 g; C2 380,94 g; C3 423,8C4509,29 g /106 dias: C1
919,64 g; C2 1090,36 g; C3 1214,36 g; C4 1380,86 g

A Médias seguidas por diferentes letras na lintexedifi pelo teste Tukey (P<0,05).
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Em relacdo as medidas de morfometria do duoderm,58odias de
gestacdo, foram observadas diferencas signifisatagenas para a largura da
cripta (P=0,0286). A largura de cripta foi menor @& em comparacdo a C2.
Sendo que C3 e C4 nao diferiram entre si e entdeamis classes. Nao foram
observadas diferencas nas medidas morfométriaadaglsts no jejuno aos 50 dias.

Aos 80 dias, os fetos da C4, apresentaram no doamgtas com maior
profundidade em relacdo aos fetos da Cl e C2. MAwehdiferenca na
profundidade de cripta dos fetos da C3 em relagéaEnhuma das outras classes
(P=0,0012). Nessa mesma etapa ndo foram obserdddeencas nas medidas
morfométricas estudadas no jejuno.

Na fase final da gestacdo, aos 106 dias, a Ckepm uma menor
profundidade de cripta no duodeno comparada a C2, enquanto que C3 nao
diferiu de nenhuma das demais classes (P=0,0021).

Os fetos da C1 tiveram uma maior relacdo altuprofundidade de
cripta no duodeno que a C2. N&ao houve diferentiee €283 e C4 e entre as
demais classes (P=0,0059).

No jejuno, pode ser observada uma maior alturavidena C3 em
relacéo a C4 e C1. Sendo que a C2 foi semelhamtenaais classes (P=0,0003).
Uma maior relacdo altura / profundidade pode sesemlada na C2 em
comparacédo as C1 e C4, sendo a C3 semelhante asddasses (P=0,0129).

Os valores de correlacdo entre as medidas de dooues diferentes

periodos gestacionais séo representados na tabela

3



Tabela ¢ Valores de correlacdo de Pearsor’) e respectivos valores de probabilidade (P) exgreariaveis de duode
em diferentes estagios da gestacdo de primipairzess(b0, 80, 106 dias)

Duodeno x Area Superficie  Larguravilo Largura cripta  Altura vilo  Profundidade Relacdo
Duodeno R* P R P R P R P R P R P R P
Variavel 50 dias
Peso 0,75<,0001 0,33 0,46 0,24 0,70 0,36 0,38 035 043 0,56 0,03 0,61 0,09
Area - - 0,40 0,28 0,22 0,73 042 0,21 041 0,24 055 0,04 043 0,20
Superficie 0,40 0,28 - - 0,57 0,02 0,55 0,04 057 0,03 0,35 041 0,310,551
Largura vilo 0,22 0,71 0,57 0,02 - - 0,63 0,01 063000 0,48 0,12 0,69 0,00
Largura cripta 0,42 0,21 0,55 0,04 0,63 0,01 - - 0,81 <,0001 0,24 0,67 0,57 0,02
Altura vilo 0,41 024 057 003 063 000 0,81 <,0001 - - 0,30 0,53 0,78,0001
Profundidade 0,55 0,04 0,35 041 048 0,12 0,24 0,67 0,30 0,53 - - 0,87 <,0001
80 dias
Peso 0,80 <,0001 0,46 0,09 0,05 098 0,22 069 062 0,00 0,71 <,0001 0,45 0,09
Area - - 0,21 0,73 043 024 o011 0,92 046 0,09 066 000 0,45 0,09
Superficie 0,21 0,73 - - 0,44 0,12 0,69 <0001 0,77<,0001 0,38 0,25 0,39 0,21
Largura vilo 0,43 0,14 0,44 0,12 - - 0,07 097 034036 043 0,13 0,48 0,06
Largura cripta 0,11 0,92 0,69 <0001 0,07 0,97 - - 0,41 0,28 0,39 0,21 0,38 0,24
Altura vilo 0,46 0,09 0,77 <0001 0,34 0,36 0,41 0,18 - - 0,06 098 0,6&,0001
Profundidade 0,66 0,00 0,38 0,25 0,43 0,13 0,39 0,21 0,06 0,98 - - 0,90 <,0001
106 dias
Peso 0,57 0,02 062 0,01 0,15 0,88 0,46 0,13 061 0,01 057 002 045 0,16
Area - - 0,41 0,25 0,73 <,0001 0,30 0,52 069 0,00 0,67 0,00 0,42 0,22
Superficie 0,41 0,25 - - 0,39 0,29 0,76 <,0001 0,89<,0001 0,51 0,07 0,29 0,57
Largura vilo 0,73 <,0001 0,39 0,29 - - 0,19 0,80 0,51 0,07 0,27 0,60 0,22 0,74
Largura cripta 0,30 0,52 0,76 <,0001 0,19 0,80 - - 0,43 0,20 0,37 0,34 0,30 0,53
Altura vilo 0,69 0,00 0,89 <0001 0,51 0,07 0,43 0,20 - - 0,47 012 0,470,12
Profundidade 0,67 0,00 0,51 0,07 0,27 0,60 0,37 0,34 0,47 0,12 - - 0,93 <,0001

174
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Aos 50 dias houve correlagdo positiva alta de pesoea do duodeno
(P=0,0001), e de peso e profundidade de cripta@@3D

Houve correlacdo moderada de area e profundidadepda (P=0,04). Pode
ser observada também uma correlacdo moderada edicgapcom largura de vilo
(P=0,02), largura de cripta (P=0,04) e altura de (#=0,03). Houve correlacdo
negativa de largura de cripta e superficie absogiimentada (P=0,04) e positiva de
largura de cripta e largura de vilo (P=0,01). Hoalt& correlacéo de largura de cripta
e altura de vilo (P=0,0001). Houve correlacdo egittga de vilo e largura de vilo
(P=0,0045). E correlacdo de relacéo altura/proflanti com largura de vilo (P=
0,0005), com largura de cripta (P=0,02). Conforsgerado, houve correlacdo forte
negativa com profundidade de cripta.

Aos 80 dias, houve correlagdo forte de peso e(Brer0001), fraca de peso
e altura do vilo (P=0,0015) e moderada de pesoferqtidade de cripta (P=0,0001).

Houve uma fraca correlacéo de area e profundidadepta (P=0,0002). Foi
observada correlacdo negativa de superficie erdadgucripta (P=0,0001) e positiva
de superficie e altura do vilo (P=0,0001), confomesperado. Houve correlacdo de
relacédo altura/profundidade com altura de vilo (B8@1) e correlagdo forte negativa
com profundidade de cripta (P=0,001).

Aos 106 dias, houve correlacéo de peso com ar€r0@, com superficie
(P=0,01), com altura de vilo (P=0,01) e com proiade de cripta (P=0,02). Houve
correlacdo de area com largura do vilo (P=0,0Gft) altura do vilo (P=0,0006) e
com profundidade de cripta (P=0,0012). Conformespe®do houve correlacéo
negativa de superficie absortiva aumentada conuréarde cripta (P=0,0001) e
positiva com altura de vilo (P=0,0001). Além dergacdo negativa forte entre
profundidade de cripta e relacdo altura/profunaid&e-0,0001).

Os valores de correlacédo entre as medidas de jppsdiferentes periodos

gestacionais sao representados na tabela 4.



Tabela 4 Valores de correlacéo de Pearso?) e respectivos valores de probabilidade (P) exgreaiaveis de jejuno en
diferentes estagios da gestacdo de primiparaass(B6, 80, 106 dias)

Jeiuno x Jeiuno Area Superficie Largura vilo Larguracripta Alturavilo  Profundidade Relagac
) ) R P R B F_ P R P F P R P F_ P
Variavel 50 dias
Peso 0,74 <,00010,27 061 0,21 0,77 0,34 0,43 0,30,44 0,36 0,39 0,36 0,39
Area - - 053 0,05 0,38 0,33 0,19 0,80 0,48,17 0,59 0,01 0,46 0,14
Superficie 0,53 0,05 - - 0,10 0,95 0,77 <,0001 60,80,00 0,36 0,38 0,40 0,28
Largura vilo 0,38 0,33 0,10 0,95 - - 0,63 0,00 0,83%001 0,27 0,63 0,64 0,00
Largura cripta 0,19 0,80 0,77 <,00010,63 0,00 - - 0,49 0,11 0,10 0,94 0,26 0,65
Altura vilo 045 0,17 066 0,00 0,83 <,0000,49 0,11 - - 0,28 0,59 0,670,00
Profundidade 059 001 036 038 027 063 0,10 40,9028 0,5 - - 0,90 <,0001
80 dias
Peso 0,74 <,00010,18 0,81 0,214 0,87 0,36 0,30 0,3®,31 0,37 0,27 0,23 0,30
Area - - 032 042 0,16 0,83 0,27 0,55 049,05 0,45 0,10 0,18 0,80
Superficie 0,32 042 - - 0,13 0,90 0,67 0,00 0840001 0,41 0,17 0,45 0,10
Largura vilo 0,16 0,83 0,13 0,90 - - 0,66 0,00 0,46,09 0,24 0,63 0,44 0,12
Largura cripta 0,27 055 0,67 0,00 0,66 0,00 - - 220,0,717 0,45 0,10 0,44 0,12
Altura vilo 049 0,05 0,84 <,0001046 0,09 0,22 0,71 - - 0,27 0,57 0,67,00
Profundidade 045 0,10 041 0,17 024 063 045 00,10,27 0,57 - - 0,89 <,0001
106 dias
Peso 049 0,09 057 002 046 015 0,06 0,98 0,829 0,25 0,67 0,21 0,75
Area - - 066 0,00 030 054 0,27 0,62  0,%0001 0,47 0,13 0,35 041
Superficie 0,66 0,00 - - 0,60 0,01 0,57 0,02 092001 0,52 0,06 0,49 0,09
Largura vilo 0,30 0,554 0,60 0,01 - - 0,14 0,89 0,20,76 0,22 0,74 0,19 0,81
Largura cripta 0,27 062 057 0,02 014 0,89 - - 330,047 0,27 0,60 0,25 0,66
Altura vilo 0,76 <,0001 0,92 <,0001 0,21 0,76 0,33 0,47 - - 0,58 0,02 0,304
Profundidade 0,47 0,13 052 0,06 022 0,74 0,27 00,6058 0,02 - - 0,86 <,0001

Ly
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Aos 50 dias houve correlagdo positiva alta de pesgea do jejuno
(P=0,0001).

Correlacéo fraca de area e profundidade de qiffst@,01). Correlacéo
negativa moderada de superficie absortiva aumertada largura de cripta
(P=0,0001) e positiva com altura de vilo (P=0,00Hyuve uma correlacao
positiva de largura de cripta e largura de vilo QJ@603). Também houve
correlagdo de altura de vilo e largura de vilo (P801). Pode ser observada
correlacdo da relagdo vilo/cripta com largura de (= 0,0043), com altura de
vilo (P=0,012) e conforme esperado, correlacae fogigativa com profundidade
de cripta (P=0,0001).

Aos 80 dias, houve correlacdo moderada de pesmea db jejuno
(P=0,0001). Foi observada correlacdo negativa dperBaie absortiva
aumentada e largura de cripta (P=0,0002) e podiita de superficie absortiva
aumentada e altura do vilo (P=0,0001), conformespeido. Foi observada
correlacdo negativa de largura de vilo com largigraripta (P=0,0003).

Houve correlacéo de a relagéo vilo/cripta comraltle vilo (P=0,0001)
e correlacédo forte negativa com profundidade geac(iP=0,001).

Aos 106 dias, houve correlacdo fraca de peso egerficie absortiva
(P=0,02). Foi observada correlagéo de area conrfttipeabsortiva (P=0,0016)
e com altura do vilo (P=0,0001). Conforme o esperhduve correlagédo
negativa de superficie com largura do vilo (P=0®X)egativa com largura de
cripta (P=0,002). Houve correlacdo positiva conuraltde vilo (P=0,0001) e
houve correlacdo entre profundidade e largura dm (®=0,02). Conforme
esperado houve correlacdo de relagdo altura/priofatel com altura do vilo
(P=0,04) e correlagéo forte negativa com profuraidde cripta (P=0,0001).
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4 DISCUSSAO

4.1 Area e superficie absortiva aumentada dos segntes de duodeno e jejuno

Estudos demonstram que, em periodos diferentesddaintrauterina,
qualquer fator que possa comprometer 0 desenvamtorenimal pode resultar
em recém-nascidos com altera¢gBes especificas sebee érgdos (GURMINI,
2005). Portanto, a menor &rea de duodeno obsea@xl&0 dias de gestacgéo,
pode ser resultado de um atraso no desenvolvindEst@nimais pertencentes a
classe de menor peso, resultando em prejuizo nendalsimento de seus
orgdos vitais, como o0 TGl O comportamento seméthapresentado pelo
jejuno nesse mesmo periodo gestacional demonstiffuéncia que o peso do
feto possui sobre o desenvolvimento da mucosdimaesQualquer diferenca de
estimulo que venha a ocorrer durante a fase ietiaatpode alterar expresséo
do genoma fetal, resultando em efeitos permanepta® a estrutura, fisiologia
e metabolismo corporal, efeito conhecido como “mowacdo fetal”
(FOXCRFOT et al., 2006)

Essas diferencas observadas nas areas de mucdsadino e jejuno
entre os extremos de peso podem ser consequéncimaleedistribuicdo do
fluxo sanguineo intrauterino, resultado dos mecamss metabdlicos
compensatoérios para proteger tecidos important@apo cérebro, levando a
alteracbes na composicdo corporal e diminuindocees&o de horménios que
atuam no crescimento fetal (BARKER et al., 1998; 0FBEY; BARKER,
2001). Como resultado desse mecanismo protetonalggaos como o TGl sdo
prejudicados (GURMINI, 2005), podendo apresentar menor niumero de
células, ou um menor tamanho das células, resulitamdreducdes significativas
no seu peso (XU et al.,, 1994). Portanto, os rednstade area de mucosa
encontrados podem ser consequéncia de um menodpesgao, embora este

parametro nao tenha sido avaliado.
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Embora no presente estudo os leites ndo tenltntlsissificados em
leitdes CIUR ou ndo, D'Inca et al. (2010) e Zhahgal. (2010) estudando
leitdes CIUR observaram, em varios momentos duramfestacdo, que entre as
alteracfes anatdbmicas no intestino tanto a camadaudosa quanto a camada
muscular foram mais finas, sendo persistente apdsascimento. Essas
observacdes sdo consistentes com os dados ob&idngrds espécies, tais como
ratos (BASERGA et al.,, 2004) e ovelhas (AVILA; HARDG; REES;
ROBINSON, 1989). De acordo com Guilloteau et aD10) a reducao na
espessura de mucosa intestinal pode ser principgndevido & uma menor
altura e um menor nimero de vilosidades por unidbd@rea, além de uma
maior profundidade de cripta (GUILLOTEAU et al.,120).

He et al. (2011) ao estudarem leitdes de baixo pbservaram que
estes possuiam além de uma espessura de mucozsdaatn atraso na cinética
de desaparecimento de enterécitos vacuolizadasprétrando um atraso na
maturacdo intestinal desses leitdbes, 0 que podeetara na absorcdo de
macromoléculas prejudiciais e ainda dificultar samtdcdo as mudancas
alimentares ap6s o nascimento (MICKIEWICZ et 2012.

No presente estudo, o coeficiente de correlacéicerfgpregado para
verificar se 0 peso e algumas variaveis apresemtavaa correlacdo direta.
Apesar das diferengas na area intestinal em fudgdmeso aos 50 e 80 dias de
gestacdo, essa ndo foi suficiente para afetarerfzip aumentada da mucosa e
consequentemente sua capacidade absortiva.

Aos 106 dias, as diferencas observadas na arggut® ndo tiveram
correlagdo com o peso dos fetos, tendo sido inflada pela superficie
absortiva aumentada do segmento.

De acordo com Pacha et al. (2000), as mudancdssemvolvimento da
area intestinal e de superficie absortiva séo enftiadas pelo rapido turnover

celular, no entanto, sabe-se que fetos de baixm pesse caso de crescimento
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intrauterino retardado, podem apresentar um praeadntestinal alterado

(WANG et al., 2014). No trabalho de Wang et al.1@0fetos de baixo peso,

apresentaram diferentes proteinas expressas asiimat delgado relacionadas
justamente com o crescimento, desenvolvimento eogegmacdo intestinal,

durante o meio e o final da gestacdo. Em sua pssdoram observados

aumentos em proteinas e enzimas associadasressoxidativo, apoptose e

proteinas de degradacao, além de uma diminuicfoodeinas que é necessaria
para manutencdo da estrutura celular, motilidadesorgdo, transporte de
nutrientes, metabolismo energético e sintese deeipeo no intestino fetal,

podendo essas alteracBes ser a causa da atrafiangdio e da parada do
crescimento do intestino fetal (WANG et al., 2014).

Alguns estudos relatam a influéncia que o baixppeonsequéncia de
um crescimento intrauterino insuficiente, possbre@ expresséo de IGF-1 (fator
de crescimento semelhante a insulina) e recepderasrménios do crescimento e
de insulina na mucosa intestinal. Os efeitos bioisgyde GH sdo, em grande
parte, mediados pela producédo de IGF-1, resultaadegulacdo do metabolismo
e no crescimento tecidual de forma direta ou italifleARON, 2001). Wang e Xu
(2005) observaram que os animais acometidgds GIUR, além de possuirem
menor espessura de mucosa, comprimento e pesficsiivamente menor do ID,
apresentaram também uma menor expressao de RNAmMIGF-I e uma
tendéncia a menor expressdo de RNAm de receptigesGH e insulina na
mucosa intestinal. Chegando a conclusdo que assfwegenética alterada de
IGF-1esté associada ao atraso no desenvolvimeni@tidos leitdes. De acordo
com os autores, a expressao diminuida de IGFézadgteja relacionada também
a diminuicdo da expressao do receptor de hormd@eiccrescimento na mucosa
intestinal (WANG; XU, 2005).

Diante dos resultados do presente trabalho, posleafiomar que,

durante a vida intrauterina, o peso do feto infliera area dos segmentos
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intestinais, entretanto, essa correlacdo ndo pemmis 106 dias de gestacdo. Na
semana final da gestacdo o ganho de peso dos éetosinimo, dando
oportunidade para um aumento acelerado na mas3&HEBUDDINGTON,;
MALO, 1996). Talvez o ganho de peso dos fetosanésse ndo tenha sido o
suficiente a ponto de apresentar correlacdo comea do segmento como
ocorreu nas demais fases.

Aos 106 dias, as diferencas observadas na supefisortiva aumentada
de jejuno tiveram correlagdo com o peso e tambémacsua area. A maturacéo
intestinal remete a fase embrionaria, ocorrendodesenvolvimento do sentido
proximal para o distal (TRAHAIR; ROBINSON, 1986)ranto, a superficie de
mucosa afetada apenas no jejuno pode ser consegdénem possivel atraso na
recuperacao do intestino distal quando comparadittesiino proximal.

Os nutrientes chegam ao feto a partir do sanguerntma através da
placenta. Do meio da gestacdo em diante os fetoBéta recebem nutricdo
enteral por engolir liqguido amnidtico sendo capadesabsorver carboidratos,
aminoacidos e proteinas devido a expressdo pré-tiatéransportadores de
nutrientes no trato alimentar (BUCHMILLER et al99P; PHILLIPS et al.,
1991). Embora o teor de nutrientes do liquido atiwudseja relativamente
baixo, o mesmo contribui para 10-20% da energiaal fatemandada
(MULVIHILL et al., 1985 ). Como o duodeno esta entum dos primeiros
tecidos expostos a entrada de nutrientes, poddhegcsubstratos suficientes
para suportar a funcéo local (FIRMANSYAH et al.328 podendo explicar o
diferencial de resposta entre os dois segmentodaghis nessa fase gestacional.

4.2 Morfometria dos segmentos de duodeno € jejuno

A avaliagdo morfométrica dos segmentos de duoderjejuno foi
realizada como indicadora do desenvolvimento e atumracao intestinal, visto
gue o desenvolvimento do TGl esta associado namaapeom 0 seu



53

crescimento, mas também com as altera¢bes queentoms vilosidades e na
transicdo entre vilosidade e critpa (GUILLOTEAUa&L 2010).

A largura de cripta no duodeno observada aos &9 dié gestacao foi
influenciada pela largura de vilo e pela superfatisortiva da mucosa. Apesar
da correlacdo fraca negativa de largura de cripsaperficie absortiva, uma
maior largura das criptas pode comprometer a &edsorcao intestinal.

Os resultados para profundidade de cripta do cduwdes 80 dias de
gestacdo estdo de acordo com os resultados de@iad. (2010) e Ferenc et al.
(2014); nos quais os leitdes de baixo peso, apwsen profundidade das
criptas reduzidas. No entanto outros trabalhoscéssoo baixo peso as criptas
mais profundas (ZHONG et al., 2010).

Em relacdo as medidas morfométricas de jejunourealdas variaveis
observadas apresentou diferencas significativa8@ablas de gestacdo. Apesar
de a area ter sido afetada em funcao do peso,amdpreameteu a arquitetura da
mucosa intestinal.

Na fase final da gestacdo, aos 106 dias, de faremaelhante aos
resultados de 80 dias, uma menor profundidadeip& doi observada também
nos fetos de menor peso. Tal fato foi o responspek diferenca na relagéo
vilosidade/cripta observada nessa fase.

No que diz respeito ao jejuno, as diferencas wbdes na altura do vilo
apresentaram correlacdo com a largura do vilo.ntBida correlacdo existente
entre altura de vilo e area de mucosa nessa fadens observar o impacto
que o desenvolvimento anormal de vilosidades peda go TGI.

Sabe-se que uma maior altura dos vilos permiteommiperficie de
absorcéo, tal fato pode ser comprovado pela cg&el@xistente entre essas
duas variaveis.

Esses resultados diferem dos encontrados natlitarem que apenas 0s

leitbes mais leves apresentam menor altura dasidéldes (D'INCA et al.,
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2011). De acordo com esses autores, a morfolotgistinal é afetada em fungéo
de um baixo peso, podendo ter consequéncias a fpago e sendo dependente
da idade dos animais.

De acordo com Wu et al. (1999), menores vilosidagla leitdes de
baixo peso pode ser um fator subjacente limitanterdscimento pos-natal. A
“cripta-vilo” é a unidade funcional basica do irbes (CARUSO; DEMONTE,
2005). A diferenciacdo e a distribuicdo de célidague o gradiente cripta
vilosidade (ROTH et al.,, 1991; SIMON; GORDON, 1996u seja, varias
linhagens epiteliais surgem a partir das célulamifivas imaturas na cripta que
entdo migram em dire¢cdo ao apice dos vilos, formam epitélio intestinal
especializado que cumpre suas funcdes de digestabsercdo, incluindo
funcbes enddcrinas e imunoldgicas (PACHA et alQ020Dessa forma, fica
evidente que qualquer fator que afete a alturaildsidades, a profundidade de
cripta e principalmente a relacdo altura de vilades profundidade de cripta
afetardo toda a arquitetura das células distrilsuaddongo das vilosidades.

Conforme esperado, as diferencas observadas nacéoel
vilosidade/cripta possuem correlagdo com profurtidede cripta e altura de
vilo. Zhong et al. (2010), observaram a influéncia peso na relacéo
vilosidade/cripta, em sua pesquisa leitbes de baieso apresentaram uma
menor relacao.

Uma rediferenciagdo do intestino, associada a \prdiferacédo
acelerada de enterdcitos, contribui para criptas prafundas acompanhadas de
vilosidades mais altas (KLEIN et al., 1989). Erdrdéd, em casos de turnover
celular diminuido, o aumento da profundidade dgsas ndo € acompanhado
por um aumento na altura dos vilos. Tal fato ocememomentos criticos como
desmame e também em espécies com mais tempo dedgegtordeiros, leitdes,
as cobaias, homem) (GUILLOTEAU et al., 2010)
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Embora a gestacdo seja uma fase de rapido cregoimmeodificacdes
no desenvolvimento do feto e de seus 6rgdos s&® imansas e permanentes
quanto mais precocemente ocorrem e mais tardeiga & sua recuperacao
nutricional (GURMINI et al., 2005). Portanto, ossudéados deste trabalho
podem fazer parte das razdes para os efeitos pentesnque o baixo peso dos
fetos possui sobre o crescimento e desenvolvimdo® animais. Uma mé
formacdo do TGl pode limitar a capacidade para rilige assimilar
macromoléculas ingeridas, estando o desenvolvimedéguado do TGl entre
0s principais fatores que podem influenciar a @earescimento pés-natal dos
suinos (KING; ASEM; ADEOLA, 2000).
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5 CONCLUSOES

Pode-se concluir que o desenvolvimento da muctsatinal de suinos
¢é afetado pelo peso dos fetos ao inicio, meio eligestacdo. O peso dos fetos
influencia diretamente a area de mucosa de ducel@jono aos 50 e 80 dias e a
area de jejuno, através da superficie absortivaeatada, aos 106 dias de
gestacdo. Apenas no duodeno os parametros de nedrifmredo influenciados
pelo peso fetal. Aos 50, 80 e 106 dias de gestagiso dos fetos influencia a
profundidade das criptas e aos 80 e 106 dias mflaetambém a altura dos
vilos. Além das correlacdes existentes nas vasawsioldgicas analisadas nos
3 periodos gestacionais e nos dois segmentos ad@sis
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