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Resumo

MEDEIROS, Muryllo Botelho. Suplementag&o de Vacas Leiteiras com Metionina
Rumen-Protegida. 2025. 41f. Dissertacao (Mestrado) - Programa de Pos-Graduacao
em Biotecnologia. Universidade Federal de Pelotas, Pelotas.

A metionina € um aminoacido essencial para a producéo de leite em vacas leiteiras,
desempenhando um papel importante no metabolismo e na saude desses animais.
No entanto, sua degradacdo no rumen pode comprometer a eficiéncia da
suplementacado, limitando seu aproveitamento. Para contornar esse problema,
formulagBes rimen-protegidas tém sido desenvolvidas e estdo disponiveis paises,
garantindo que a metionina chegue intacta ao intestino delgado, onde é absorvida,
incorporada a corrente sanguinea e utilizada pelo organismo. No Brasil, o alto custo
desses suplementos ainda restringe a ado¢do em grande parte dos sistemas de
producao leiteira. Diante disso, produtos nacionais comecam a ser desenvolvidos,
porém necessitando de validacdo cientifica quanto eficacia da protecdo ruminal,
absorcdo e impactos positivos no desempenho animal. Este trabalho tem como
objetivo revisar a importancia da metionina na nutricdo de vacas leiteiras e apresentar
0s resultados de um estudo que avaliou os efeitos da suplementacdo de metionina
rimen-protegida. Para o estudo, foram utilizadas 20 vacas da raga Holandesa,
selecionadas por critérios de semelhanca, distribuidas em dois grupos: Tratamento
(TRAT), suplementado com 30 g/dia de metionina protegida comercial, e controle
(CON), sem suplementacdo. Ambos os grupos receberam a mesma dieta e foram
ordenhados duas vezes ao dia. Semanalmente, foram realizadas coletas de sangue
para andlise dos niveis de metionina no plasma, além da pesagem corporal e da
medicdo da producao de leite. Os resultados demonstraram que o0s niveis plasméaticos
de metionina ndo diferiram entre os grupos (p>0,05). Entretanto, o grupo TRAT
apresentou maior producédo de leite em comparacdo ao controle (p<0,01) e maior
ganho de peso corporal (p<0,01). Embora os niveis plasmaticos de metionina ndo
tenham diferido entre os grupos, os beneficios observados no desempenho produtivo
permitem concluir que a metionina protegida da degradacédo ruminal foi eficaz em sua
funcao, tendo contribuido para o aumento da producao de leite e do ganho de peso
em vacas leiteiras em meio de lactacdo, sendo importante consolidar esses achados
para ampliar o uso dessa tecnologia no Brasil.

Palavras-chave: Metionina protegida, Aminoacido, Degrada¢cdo Ruminal.



Abstract

MEDEIROS, Muryllo Botelho. Supplementation of Dairy Cows with Rumen-
Protected Methionine. 2025. 41p. Dissertation (Master) - Graduate Program in
Biotechnology. Federal University of Pelotas, Pelotas.

Methionine is an essential amino acid for milk production in dairy cows, playing an
important role in the metabolism and health of these animals. However, its degradation
in the rumen can compromise the efficiency of supplementation, limiting its utilization.
To overcome this issue, rumen-protected formulations have been developed and are
available in several countries, ensuring that methionine reaches the small intestine
intact, where it is absorbed, incorporated into the bloodstream, and utilized by the body.
In Brazil, the high cost of these supplements still limits their adoption in much of the
dairy production systems. In this context, national products are beginning to be
developed, but they require scientific validation regarding the efficacy of ruminal
protection, absorption, and positive impacts on animal performance. This study aims
to review the importance of methionine in dairy cow nutrition and present the results of
a study that evaluated the effects of rumen-protected methionine supplementation. For
the study, 20 Holstein cows were selected based on similar criteria and divided into
two groups: Treatment (TRAT), supplemented with 30 g/day of commercial protected
methionine, and Control (CON), with no supplementation. Both groups were fed the
same diet and milked twice a day. Weekly, on days 0, 7, 14, 21, and 28, blood samples
were collected to analyze plasma methionine levels, along with body weight
measurements and milk production. The results showed that plasma methionine levels
did not differ between groups (p>0.05). However, the TRAT group showed higher milk
production compared to the control (p<0.01) and greater body weight gain (p<0.01).
Although plasma methionine levels did not differ between groups, the observed
benefits in productive performance allow us to conclude that rumen-protected
methionine was effective in its function, contributing to increased milk production and
weight gain in mid-lactation dairy cows. It is important to consolidate these findings to
expand the use of this technology in Brazil.

Keywords: Protected methionine, Amino acid, Rumen degradation.



Lista de Figuras

Figura 1 Niveis plasmaticos de metionina (umol/L) de vacas da raca Holandés
suplementadas com metionina rimen-protegida ao longo de 28 dias. ........ccccc........ 24
Figura 2 Producdo de leite (L) de vacas da raca Holandés suplementadas com
metionina ramen-protegida ao longo de 28 dias. ..........ccceeevieeeiiiieiiiiii e, 25
Figura 3 Peso corporal (kg) de vacas da raca Holandés suplementadas com metionina

rimen-protegida ao 1oNgo de 28 di8S. .....ccuieeeiiiiiiiiiiiieie e 28



Lista de Tabelas

Tabela 1 Analise bromatologica da dieta total (TMR) ofertada durante o periodo
EXPEIMENTAL ... 23



Lista de Abreviaturas

AAs - Aminoacidos

BEN - Balanco Energético Negativo

DEL - Dias em Lactacgéao

NH2 - Grupo Amina

NHs - Amonia

TMR - Total Mixed Ration (Racéao Total Misturada)

JAK2 - Janus Quinase 2

STATS - Signal Transducer and Activator of Transcription 5 (Transdutor de Sinal e
Ativador de Transcricéo 5)

MmTOR - Mammalian Target of Rapamycin (Alvo mecanistico da Rapamicina)



Sumario

Sumario
1. INTRODUGAQO GERAL ..ottt ettt eaeeaesaeeaeeee e 12
2. HIPOTESE E OBJETIVOS ......oiiteieeee ettt ettt 13
2.1 HIPOLESE. ...ttt e et e e e e e e r e e e e e e e e aan 13
2.2 ODJEtIVO GEIal.....ccoiiiiiiiiiiiiiiiiii 13
2.3 ObjetivOS ESPECITICOS. .....uuuiiiiiiiiiee ettt 14
3. CAPITULO 1 - REVISAO BIBLIOGRAFICA ......cociiiiiirieieieieieieieieeee s 14
3.1 Metabolismo Ruminal de Proteinas € AMINOACIAOS............coevviiiiriiiiieeneeennnne 14
3.2 O AMINOACIAO MELIONING......uveiiiiieeiiiiiiiit et e e e 17
3.3 Nutrientes RUMEN-ProtegidOS .......uuuiiiieeeiiiieiiiiiie e e 18
4. CAPITULO 2 = MANUSCRITO ...ttt sttt 19
[ 1 o o [N o T LU 20
A Y/ 11 (o To (0] (o o - O 22
4.2.1 Local € INStAlaCOES..........uvuiiiie e 22
4.2.3 Dietas, Alojamento € MaNEJO .........ccuuuiiiiiieeieeeeeiee e e e e 23
4.2.4 Coletas de dados € de amMOSIIaS..........uuuuuuuumummmiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiineneeaeeaeanes 23
4.2.5 ANAlISE ESLAtISTICA ....vveeeeieeeeiiiiiiieiie e 24
4.3. RESUItA00S € DISCUSSAD .....vvvvvrriiiiiiiiiiiiiiiiiiieiieiiiiieibbiebeebebebbbeebebebebeeaeeenseaenenes 24
O O] T 11 1S T 29
T (1 (=1 = o3 oL 29
5. CONCLUSAO GERAL. ..ottt 33

AN X0 A 41



12

1. INTRODUCAO GERAL

A bovinocultura no Brasil destaca-se no agronegdécio, posicionando o pais
como o segundo maior rebanho mundial, com 214,5 milhdes de bovinos, segundo
dados da CONAB (2022). No segmento leiteiro, 0 pais ocupa a terceira posicéo
mundial na producéo de leite e detém o segundo maior rebanho ordenhado (FAO,
2023). No terceiro trimestre de 2022, foram produzidos 6,1 milhdes de litros de leite,
o que reflete a importancia do setor (IBGE, 2022).

A producdo animal atual € marcada pela aplicacdo de tecnologias, que
permitem uma melhor compreensdo dos sistemas produtivos, bem como a
implementacdo de estratégias para aumentar a produtividade e a rentabilidade (LIMA
et al., 2020). Na pecuéria leiteira, em particular, o progresso genético tem
impulsionado a producédo individual de leite por vaca, o que resulta em maiores
exigéncias nutricionais para manutencao, crescimento, reproducao e lactacédo (WANG
etal., 2019). Com o aumento dessas exigéncias, torna-se essencial adotar estratégias
mais precisas e eficientes no manejo nutricional dos animais, a fim de atender a essas
necessidades de forma eficaz.

Nesse cenario, a nutricdo de precisdo torna-se fundamental, pois busca
maximizar a eficiéncia alimentar por meio do fornecimento adequado, mas n&o
excessivo, de nutrientes, garantindo que as exigéncias dos animais sejam atendidas
sem desperdicios (CHASE & FORTINA, 2023). Entre as estratégias utilizadas para
otimizar essa abordagem, destaca-se o0 uso de suplementos rimen-protegidos, que
permitem uma absor¢éo mais eficiente dos nutrientes essenciais, minimizando perdas
e potencializando o desempenho animal (ZANTON&TOLEDO, 2024).

Em sua maioria, 0s suplementos rimen-protegidos sao produzidos no exterior,
0 que eleva os custos e a dependéncia de importacdes, limitando sua ado¢ao em larga
escala na pecuaria nacional. Recentemente, algumas empresas brasileiras tém
investido no desenvolvimento dessas tecnologias. No entanto, é essencial que as
inovacdes sejam cientificamente validadas, garantindo que o0s suplementos
desenvolvidos apresentem resisténcia ruminal adequada, sejam efetivamente
absorvidos e comprovem beneficios no desempenho animal (SUDEKUM et al., 2004).

Entre os suplementos rumen-protegidos mais estudados mundialmente,
destaca-se a metionina, um aminoacido essencial amplamente utilizado em paises

como os Estados Unidos para melhorar o desempenho produtivo de vacas leiteiras
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(HUANG et al., 2023; KHAN et al., 2023; WEI et. al., 2022). Comercializada por
diferentes marcas reconhecidas globalmente e respaldada por estudos cientificos, sua
suplementacdo no pdés-parto esta associada ao aumento do consumo de matéria
seca, maior producado de leite e melhoria nos teores de gordura e proteina do leite
(WEI et. al., 2022).

A metionina é um aminoacido essencial que desempenha um papel crucial na
sintese de proteinas e no equilibrio energético das vacas leiteiras, especialmente
durante a lactacdo, quando suas necessidades aumentam ((PINOTTI et al., 2002;
BROSNAN E BROSNAN, 2006). A suplementacdo de metionina, particularmente na
forma protegida, assegura sua passagem pelo riamen, permitindo uma absorcéo
eficiente no intestino e proporcionando beneficios como maior producéo de leite e
melhoria ha composicao do leite (HUANG et al., 2023; KHAN et al., 2023).

Diante disso, é crescente interesse de empresas nacionais em desenvolver
alternativas viaveis, validar sua eficicia torna-se essencial para consolidar sua
aplicabilidade no setor. Nesse contexto, este estudo busca investigar os efeitos de
uma metionina ramen-protegida comercial produzida no Brasil, tanto nos niveis

plasmaticos do nutriente quanto no desempenho produtivo de vacas em lactacao.

2. HIPOTESE E OBJETIVOS
2.1 Hipotese

A suplementacdo com a metionina protegida comercial desenvolvida no Brasil
aumenta a disponibilidade do nutriente para o metabolismo animal, impactando

positivamente o desempenho produtivo de vacas leiteiras.
2.2 Objetivo Geral

Este estudo tem como objetivo determinar os efeitos da suplementacdo com
metionina rumen-protegida produzida no Brasil sobre os niveis plasmaticos do

nutriente, a producéo de leite e 0 ganho de peso em vacas leiteiras em lactacéo.
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2.3 Objetivos Especificos

e Revisar a literatura sobre suplementagdo com metionina rimen-protegida em

vacas leiteiras e seus efeitos metabdlicos e produtivos;

e Determinar a concentracdo plasmatica de metionina em vacas leiteiras

suplementadas com metionina rimen-protegida;

e Analisar os efeitos da suplementacéo sobre a producéo de leite e peso corporal

dos animais.

3. CAPITULO 1-REVISAO BIBLIOGRAFICA

UTILIZACAO DA METIONINA RUMEN-PROTEGIDA NA ALIMENTACAO DE
BOVINOS

3.1 Metabolismo Ruminal de Proteinas e Aminoacidos

As proteinas séo nutrientes de alto custo na dieta de ruminantes, que além de
serem essenciais desempenham um papel importante no metabolismo de outros
elementos nutricionais, e influenciam diretamente o ganho de peso e a producao
(ROTTA et al., 2016). Elas sdo compostas por aminoacidos (AAs) e desempenham
diversas funcdes biolégicas fundamentais, incluindo papéis estruturais, enzimaticos e
regulatorios, participando da expressdo e modulacdo da informacdo genética
(TESSARI et al., 2022). Para vacas leiteiras, os aminoacidos sdo classificados em
dois grupos principais: 0s ndo essenciais, que sao sintetizados pelo préprio
organismo, e 0s essenciais, que precisam ser obtidos por meio da dieta, pois ndo séo
produzidos pelos animais (VRISMAN, 2013). Entre os aminoacidos essenciais estédo
arginina, histidina, isoleucina, leucina, lisina, fenilalanina, treonina, triptofano, valina e
metionina.

Nos ruminantes, o0 metabolismo proteico ocorre de maneira diferenciada devido
a fermentacdo ruminal, que atua como um processo de pré-digestdo, variando de

acordo com a fonte de proteina. Ja a digestdo acida e a absorcdo de AAs ocorrem,
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respectivamente, no abomaso e no intestino delgado (SANTOS, 2016). Assim, a
composicdo e o perfil de aminoacidos da dieta afetam diretamente a eficiéncia do
processo digestivo (ARAUJO et al., 2019).

Os modelos nutricionais para a alimentacdo de gado leiteiro evoluiram ao longo
do tempo, passando de sistemas simples, baseados apenas na proteina bruta, para
abordagens mais complexas que consideram o local de degradacédo da proteina e sua
utilizacao pelo animal (NRC, 2001). Nos ruminantes, a proteina ingerida na dieta é
classificada em duas fracdes: a proteina ndo degradavel no ramen (PNDR) e a
proteina degradavel no rumen (PDR) (WANG et al.,, 2019). A PNDR, nédo sofre
degradacdo microbiana no rimen, passando intacta para o abomaso, onde é
degradada, liberando os AAs que séo posteriormente absorvidos no intestino delgado.
Por outro lado, a PDR é fermentada e degradada diretamente no riumen pelos
microrganismos ruminais, sendo composta por proteina verdadeira e nitrogénio nao
proteico (NNP). Esses compostos sdo convertidos em aménia, peptideos e AAs, que
sdo utilizados pelos microrganismos para 0 crescimento e a sintese de proteina
microbiana (WANG et al., 2019).

Segundo Van Soest (1994) e Robinson et al., (2005 e 2006), o perfil de AAs
proveniente das proteinas dietéticas nos ruminantes tem pouca semelhanca com o
perfil de AAs que chega ao duodeno para a absorcédo. Isso ocorre principalmente
porque cerca de 60% da proteina dietética é degradada pelos microrganismos
ruminais, ou seja, a PDR, sendo convertida em proteina microbiana.

A sintese de proteina microbiana no rimen é uma das principais fontes de
proteina que chega ao intestino delgado, representando entre 50% e 80% da proteina
absorvivel (STORM E BRSKOV, 1983). De acordo com Schwab & Broderick (2017),
a proteina microbiana é composta por uma mistura de bactérias, fungos e
protozoarios, que se multiplicam no ramen por meio da fermentacao ruminal e fluem
naturalmente para o restante do trato gastrointestinal dos ruminantes. Atualmente,
mais de 200 espécies de bactérias e mais de 20 espécies de protozoarios foram
identificadas no rimen como microrganismos comensais, dessa forma, o alto volume
de microrganismos ruminais, afirma sua contribuicdo para o suprimento proteico dos
animais na forma de proteina microbiana (SCHWAB & BRODERICK, 2017).

Dessa forma, a combinacao de fatores, como a alta degradagéao ruminal das

proteinas e a significativa contribuicdo da proteina microbiana resultante da
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fermentacdo ruminal gera uma grande variabilidade no perfil de aminoécidos
absorvidos no intestino. Essa variabilidade dificulta a garantia de que aminoacidos
essenciais estejam disponiveis em quantidades suficientes no intestino para a
absorcdo, o que pode impactar a eficiéncia produtiva dos ruminantes (ROBINSON,
2010).

Ademais, durante a degradacéo da PDR, a proteina ingerida é colonizada pelos
microrganismos ruminais, que a quebram em AAs. Estes AAs, por sua vez, séo
desaminados, separando o grupo amina (NH2) do radical da proteina, o que resulta
na formacdo de amodnia (NHs3). A amébnia gerada € entdo utilizada pelos
microrganismos como fonte de nitrogénio para a sintese de suas proprias proteinas
(CASTILLO et al.,, 2000; LOBLEY et al., 2000). O equilibrio entre a degradacao
proteica no rumen e a eficiéncia de utilizacdo do nitrogénio pelos microrganismos
ruminais é crucial para otimizar o aproveitamento do nitrogénio da dieta e minimizar
as perdas desse nutriente (TAMMINGA, 1996). Quando a quantidade de amdnia no
rimen excede a capacidade de metabolizagcdo dos microrganismos, o0 excedente &
absorvido pela corrente sanguinea e convertido em ureia no figado. A ureia pode
entdo ser excretada pela urina e pelo leite (YAN et al., 2006), contribuindo para a
perda de nitrogénio. Todo esse processo contribui para que a composi¢cao dos AAs
disponiveis para o animal absorver seja diferente do fornecido através da dieta
Robinson et al., (2005 e 2006).

Além disso, degradagdo ruminal excessiva do nitrogénio protéico leva a
excrecao de ureia, e, consequentemente nitrogénio, agravando o impacto ambiental,
conforme apontado por Van Den Bossche et al. (2023). O excesso de nitrogénio no
ambiente esta frequentemente associado a poluicdo e a eutrofizacdo de corpos
d'agua, além de ser uma das causas da acidificacdo dos ecossistemas aquaticos
(CASTILLO et al., 2000; LOBLEY et al., 2000). Além dos problemas ambientais, altos
niveis de ureia no plasma podem comprometer a qualidade e o rendimento industrial
do leite (ZHAO et. al., 2025). Do ponto de vista reprodutivo, concentracdes elevadas
de ureia no organismo estdo associadas a reducgéao da fertilidade, afetando a taxa de
concepcao e o desenvolvimento embrionario precoce, possivelmente devido a

alteracdes no ambiente uterino e na viabilidade dos embrides (CHENG et al., 2015).



17

3.2 O Aminoéacido Metionina

A metionina é um dos aminoacidos essenciais mais limitantes na nutricdo de
vacas leiteiras em lactacdo (SUDEKUM et al., 2004). Estudos de Xiao et al. (2011)
demonstram que, quando a oferta de um Unico aminoacido na glandula mamaria é
insuficiente, a sintese de proteina do leite é comprometida. No entanto, embora a
deficiéncia de AAs prejudique a producdo, a suplementacdo nao-protegida pode
resultar na degradacdo excessiva no rimen aumentando a conversdao de AAs em
ureia, que é excretada principalmente pela urina. Esse processo reduz a eficiéncia da
utilizacao proteica e contribuindo para a perda de nutrientes e maior impacto ambiental
(SEYYEDIN, 2017; BAI et al., 2020).

Sendo o Unico aminoacido essencial sulfurado (que contém enxofre), a
metionina também atua como precursora de outros aminoacidos sulfurados, como
cisteina, homocisteina e taurina, desempenhando fun¢des metabdlicas cruciais no
organismo (BROSNAN E BROSNAN, 2006). Além de sua fungdo estrutural, a
metionina tem um papel importante no metabolismo animal, participando da sintese
de compostos imunoldgicos, como citocinas inflamatorias, e agindo como antioxidante
(HUANG et al., 2023; KHAN et al., 2023). Essa importancia torna-se ainda maior em
condicdes de estresse, como no periodo de transicdo ou durante estresse térmico,
guando a demanda por antioxidantes aumenta significativamente (KHAN et al., 2023).

Ademais, a metionina € um doador universal de grupos metil em mamiferos,
desempenhando um papel essencial em diversas funcées bioldgicas. Ela é o principal
precursor da colina, que também funciona como um importante doador de grupos metil
e é necessaria para a sintese de compostos chave, como fosfatidilcolina e carnitina
nos tecidos (PINOTTI et al., 2002). Esse balanco positivo de doadores de grupos metil
€ particularmente crucial em vacas em lactacdo, pois o leite é rico em compostos
metilados, e seus niveis sdo mantidos as custas das reservas hepaticas desses
compostos (PINOTTI et al., 2002).

A suplementacdo adequada de metionina melhora a eficiéncia proteica e reduz
a excrecao de nitrogénio, contribuindo para a mitigagdo de impactos ambientais
(AYYAT et al., 2021; WANG et al., 2023). A quantidade de metionina disponivel na
dieta varia conforme os ingredientes utilizados, sendo necesséria sua suplementacao
em dietas a base de soja, algodao, silagem de milho e alfafa, comumente utilizadas

na alimentacdo de vacas leiteiras, mas apresentam baixa concentracdo desse
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aminoacido (WEI et al., 2022). Para evitar sua degradacdo ruminal e garantir sua
absorcao, a suplementagcdo com metionina protegida contra a degradacg&o ruminal tem
se mostrado eficiente, pois aumenta sua biodisponibilidade no intestino delgado, onde
é de fato absorvida (BACH E STERN, 2000).

3.3 Nutrientes Rumen-protegidos

A degradacdo de nutrientes no rimen pode comprometer sua disponibilidade
para 0os ruminantes, além de resultar em desperdicio nutricional. Para otimizar a
nutricdo, especialmente durante periodos de alta demanda metabdlica, nutrientes
protegidos ou bypass sdo empregados com o objetivo de aumentar a eficiéncia
alimentar na producgéao animal (SARKAR et al., 2022).

Abordagens vém sendo aplicadas para garantir que nutrientes importantes
cheguem diretamente ao intestino para absorcéo, evitando a degradacdo no ramen
(GANAI et al., 2019). Inicialmente, o foco estava nas proteinas dietéticas, devido ao
seu elevado custo na dieta dos ruminantes. Contudo, nos ultimos anos, outros
nutrientes como gorduras, vitaminas, aminoacidos e probiéticos também passaram a
ser fornecidos de forma a otimizar a produtividade (LARA et al., 2006; ROBINSON,
2010).

A tecnologia de encapsulagédo, um dos métodos mais promissores para esse
fim, envolve a protecdo de compostos bioativos dentro de uma matriz, permitindo sua
liberacdo controlada no intestino, onde ocorre sua absorcdo (MEHTA et al., 2017).
Segundo Garba et al. (2023), essa estratégia tem potencial para melhorar a entrega
de nutrientes essenciais, otimizando o desempenho alimentar e o bem-estar dos
ruminantes. Além de evitar a degradacédo ruminal, a encapsulagéo reduz o desperdicio
de nutrientes e minimiza o impacto ambiental causado pela excre¢cdo de compostos
como o nitrogénio (ADINEH et al., 2020).

Ao proteger nutrientes sensiveis, como vitaminas, essa abordagem garante
gue eles passem intactos pelo rimen e sejam liberados em pontos especificos do trato
digestivo, promovendo maior absorcdo e eficiéncia alimentar (NOCEK, 2017,
TAGHVAEI et al., 2021). Como resultado, a biodisponibilidade dos nutrientes é
aumentada, levando a menor excrecdo ambiental, aléem de maior ganho de peso e
producéo de leite Gupta et al. (2021), Hadjipanayiotou (2000), Hosseini et al. (2020),
citados por Garba et al. (2023).
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4. CAPITULO 2 - MANUSCRITO
A ser submetido a revista Livestock Science.

Resposta produtiva de vacas leiteiras a suplementacdo com metionina ramen-

protegida produzida no Brasil

Muryllo Botelho Medeiros?’, Rafaela Ortiz Zitzke! Noéliton Freitas dos Santos?!, Méario
Toyo Vieiral, Miriely Amancio, Eliza Rossi Komninou?!, Marcio Nunes Corréat

lUniversidade Federal de Pelotas, Nlcleo de Pesquisa, Ensino e Extensdo em
Pecuaria- NUPEEC HUB, Avenida Eliseu Maciel, S/N, 96160-000, Campus Capéo do
Ledo, Capéao do Leédo. Rio Grande do Sul, Brasil

Resumo

Este estudo avaliou, pela primeira vez, os efeitos da suplementacdo com uma
metionina ramen-protegida desenvolvida no Brasil sobre os niveis plasmaticos do
nutriente, a producéo de leite e o peso corporal de vacas leiteiras em meio de lactacéo.
Vinte vacas Holandesas foram distribuidas aleatoriamente entre dois grupos:
Tratamento (TRAT), suplementado com 30 g/dia (15 g/dia do principio ativo DL-
metionina) de metionina rumen-protegida comercial e Controle (CON), sem
suplementacdo. Ambos 0s grupos receberam a mesma dieta e foram ordenhados
duas vezes ao dia. O produto, composto por 50% de DL-Metionina, foi administrado
individualmente por 28 dias, uma vez ao dia, diretamente no alimento (top-dress)
durante a refeicdo da tarde. Semanalmente, nos dias 0, 7, 14, 21 e 28, foram
realizadas coletas de sangue para analise dos niveis plasméaticos de metionina, além
do monitoramento do peso corporal e da producdo de leite. A andlise estatistica foi
conduzida utilizando o procedimento PROC MIXED no software JMP Pro 17,
considerando os efeitos de grupo, dia de coleta e sua interagcdo, com significAncia
estabelecida em P<0,05. Os niveis plasméaticos de metionina ndo diferiram entre os
grupos (p>0,05). No entanto, a suplementacao resultou em maior producao de leite
no grupo TRAT em comparacédo ao grupo CON (36,12 + 0,60 L/dia + vs. 33,43 £ 0,58
L/dia) (p<0,01) e maior peso corporal (665,44 + 5,95 kg vs. 628,40 + 5,95 kg) (p<0,01)

respectivamente. Dessa forma, metionina rimen-protegida melhorou a producédo de
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leite e 0 peso corporal das vacas, apesar de ndo alterar os niveis plasmaticos do

nutriente.
Palavras-chave: Aminoacido, degradacao ruminal, Metionina protegida
Abstract

This study evaluated, for the first time, the effects of supplementation with a rumen-
protected methionine developed in Brazil on plasma levels of the nutrient, milk
production, and body weight of mid-lactation dairy cows. Twenty Holstein cows were
randomly assigned to two groups: Treatment (TRAT), supplemented with 30 g/day (15
g/day of the active ingredient DL-methionine) of commercial rumen-protected
methionine and Control (CON), without supplementation. Both groups received the
same diet and were milked twice a day. The product, composed of 50% DL-methionine,
was administered individually for 28 days, once a day, directly into the feed (top-dress)
during the afternoon meal. Weekly, on days 0, 7, 14, 21, and 28, blood samples were
collected to analyze plasma methionine levels, in addition to monitoring body weight
and milk production. Statistical analysis was conducted using the PROC MIXED
procedure in JMP Pro 17 software, considering the effects of group, day of collection,
and their interaction, with significance set at P<0.05. Plasma methionine levels did not
differ between groups (p>0.05). However, supplementation resulted in higher milk
production in the TRAT group compared to the CON group (36.12 + 0.60 L/day vs.
33.43 + 0.58 L/day) (p<0.01) and greater body weight (665.44 + 5.95 kg vs. 628.40 +
5.95 kg) (p<0.01). Thus, rumen-protected methionine improved milk production and

body weight in cows, despite not altering plasma methionine levels.

Keywords: Amino acid, ruminal degradation, protected methionine

4.1 Introducao

Em ruminantes, a fracdo proteica do alimento ingerido pelos animais é dividida
em proteina degradavel no rimen (PDR) e proteina ndo degradavel no rimen (PNDR)
(SAVARI et al., 2018). A PDR ¢ a fracao da proteina que, ao chegar ao ramen, é
degradada pelos microrganismos ruminais, enquanto a PNDR é a fracdo que escapa
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dessa degradacao e segue para o intestino. A eficiéncia da utilizacdo dessas fracdes
afeta diretamente a producado de leite e dos seus constituintes, sendo a proteina um
dos principais ingredientes na dieta de ruminantes. Além disso, devido ao seu custo
elevado, a proteina exerce grande influéncia sobre os custos totais de producéao,
representando um fator critico na gestdo econdémica das propriedades leiteiras (WU E
SATTAR, 2000).

As proteinas sdo compostas por aminoacidos, que desempenham papéis
fundamentais no metabolismo dos ruminantes. Dentre esses, a metionina se destaca
por ser um aminoacido essencial, ou seja, que nao é sintetizado pelos bovinos, e,
portanto, depende exclusivamente da ingestao pela dieta (SCHWAB et al., 1975; KIN
& LEE, 2021). Esse nutriente é particularmente importante em periodos criticos para
0S animais, como nas vacas leiteiras em transi¢ao, devido aos seus efeitos benéficos,
como a protecdo contra o estresse oxidativo, que ocorre quando a producéo de
radicais livres supera a capacidade antioxidante natural do animal (KHAN et al., 2023).
A suplementacdo com metionina tem sido associada ao aumento na producao de leite
(BACH E STERN, 2000; HUANG et al., 2023), pois esta diretamente envolvida na
sintese de proteinas, incluindo as proteinas do leite.

A metionina é frequentemente um aminoacido limitante nas dietas padréo para
a producdo de leite, devido aos baixos niveis presentes nas formulacbes mais
comuns, o que pode comprometer o desempenho produtivo dos animais (SUDEKUM
et al., 2004; WEI et al., 2022). ApGs a ingestao, a metionina é parcialmente degradada
no rimen, onde o grupo amina (-NH2) € liberado e pode ser convertido em aménia
(NH3) pelos microrganismos para a sintese de proteinas (FIRKINS et al., 2007; Tan
et al., 2021). Embora esse processo contribua para a producdo de proteina
microbiana, isso altera o perfil de aminoacidos que chega ao intestino delgado,
reduzindo a quantidade disponivel para o animal. O excesso de amobnia, quando nédo
utilizado, é absorvido e excretado na urina como ureia, gerando perdas econémicas
através do mal aproveitamento do nitrogénio e impactos ambientais
(PRESTEGAARD-WILSON et al., 2021; CASTILLO et al., 2000).

Como alternativa, a utilizacdo de uma protecao contra a degradacao ruminal
pode aumentar a biodisponibilidade da metionina para absor¢éo no intestino delgado
(BACH E STERN, 2000). Sem essa protecao, a eficiéncia do nutriente é reduzida, ja

gue apenas uma parte da quantidade fornecida chega ao intestino para ser absorvida.
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Além disso, a protecdo ruminal de aminoacidos, como a metionina, diminui a
conversdo de nitrogénio em amoénia no ramen, o que ajuda a reduzir a excrecao
excessiva de compostos nitrogenados para o meio ambiente (BACH E STERN, 2000.

Uma forma de avaliar os efeitos da suplementacdo com formulacdes rumen-
protegidas sobre a biodisponibilidade do nutriente suplementado é a abordagem de
resposta produtiva. Essa abordagem, como discutido por Fleming et al. (2019) e
Schwab et al. (2001), baseia-se na relacédo entre os niveis do nutriente no organismo
e as melhorias observadas na producéao de leite, composicao do leite e ganho de peso.
Embora métodos de quantificacdo de biodisponibilidade, como a medigéo direta de
concentracdes plasmaticas, sejam Uteis, a resposta produtiva oferece uma avaliagdo
mais abrangente e funcional da disponibilidade real do nutriente no organismo,
considerando também a interacdo entre o nutriente, o metabolismo ruminal e a
absorcao intestinal.

Diante disso, 0 objetivo do presente estudo foi determinar os efeitos de uma
metionina ramen-protegida comercial sobre os niveis plasmaticos do nutriente,

producao de leite e peso corporal de vacas leiteiras em meio de lactacéo.

4.2. Metodologia

O presente estudo, bem como o0s seus respectivos procedimentos
experimentais, foi aprovado pelo Comité de Etica e Experimentacdo Animal da
Universidade Federal de Pelotas sob o nimero 23110.000966/2025 - 61.

4.2.1 Local e instalagbes

O estudo foi conduzido em uma propriedade comercial leiteira localizada no
municipio de Pelotas, Rio Grande do Sul, Brasil. Durante periodo experimental, as
vacas foram mantidas em um sistema de confinamento tipo free-stall, com acesso a
agua e alimento ad libitum. As ordenhas eram realizadas duas vezes ao dia, as 06h
e 17h.

4.2.2 Desenho experimental
O experimento teve duracdo de 28 dias, sendo utilizadas 20 vacas multiparas
da raca Holandesa, com producéo de leite média de 34,1 litros/dia, média de 112 dias

em lactacdo (DEL) e peso médio inicial de 637,75 kg. As vacas foram divididas em
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dois grupos: Grupo Tratamento (TRAT; n=10), suplementado com 30 g/animal/dia de
metionina protegida contra a degradac&o ruminal comercial, sendo essa quantidade
de produto correspondente e 15g do principio ativo DL-Metionina; e Grupo Controle

(CON; n=10), que néo recebeu suplementacao.
4.2.3 Dietas, Alojamento e manejo

Os animais foram alojados em uma area exclusiva dentro do sistema free-stall
e alimentados duas vezes ao dia, apos as ordenhas. A dieta fornecida era dieta mista,
composta por silagem de milho, silagem de trigo, grdo umido de milho, pré-secado de
aveia, trevo persa, azevém e concentrado comercial. A avaliacdo da composicao
bromatolégica da dieta dos animais foi realizada no Laboratoério de Nutricdo Animal do
Nucleo de Pesquisa, Ensino e Extensdo em Pecuaria (Universidade Federal de
Pelotas, Brasil) (Tabela 1).

Tabela 1 Andlise bromatol6gica da dieta total (TMR) ofertada durante o periodo experimental.

Bromatologia da Dieta.

Grupo MS? PB? MO3 MM# FDA® FND® EE’

Tratamento 50,39 16,6 91,39 8,61 26,61 53,40 4,65

Controle 50 17,3 91,71 8,36 26,25 52,02 4,39

IMS- matéria seca, 2PB- Proteina bruta, 3MO - Matéria Organica, “MM- matéria mineral, SFDA- fibra em

detergente Aacida, SFDN- fibra em detergente Neutro, EE- extrato etéreo

Os grupos TRAT e CON foram mantidos em lotes separados, recebendo o
mesmo manejo e a mesma dieta base (Total Mixed Ration - TMR). A metionina
protegida foi administrada individualmente como top-dress na refeicdo da tarde, sendo

adicionada diretamente sobre o alimento.
4.2 .4 Coletas de dados e de amostras

As coletas de sangue foram realizadas via puncédo da veia coccigea utilizando
0 sistema Vacutainer, nos dias 0, 7, 14, 21 e 28 em relacdo ao inicio da
suplementacdo, em tubos com heparina de sodio, para a analise dos niveis
plasmaticos de metionina. O plasma foi analisado em laboratério comercial

(Laboratério Pasin®, Santa Maria, RS, Brasil) quanto aos niveis de metionina
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utilizando a técnica de cromatografia liquida de alta performance (HPLC) (Bach &
Stern, 2000;)

A producédo de leite foi registrada semanalmente, nas mesmas datas das
coletas sanguineas. Simultaneamente, os animais também foram pesados com o

auxilio de fita de pesagem.

4.2.5 Andlise estatistica

As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o programa estatistico JMP
(SAS Institute Inc., Cary, EUA), utilizando PROC MIXED, avaliando grupos, coletas e
a interacdo entre eles, com avaliacdo pds-hoc de Tukey-Krammer, considerando
significativo p<0,05. Todas as variaveis foram analisadas quanto a sua normalidade
utilizando o método Shapiro-Wilk (>0,90 e p>0,05), sendo as que ndo apresentaram

distribuicdo normal, transformadas para atingir a normalidade.

4.3. Resultados e Discussao

Os niveis plasmaticos de metionina no decorrer do periodo de 28 dias podem

ser observados na Figura 1.
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Figura 1 Niveis plasmaticos de metionina (umol/L) de vacas da ra¢a Holandés suplementadas com
metionina rimen-protegida ao longo de 28 dias.



25

No presente estudo, ndo observamos diferencas significativas (p>0,05) nos
niveis plasmaticos de metionina entre os tratamentos.

Entretanto, estudos como o de Preynat et al., (2009), Osorio et al., (2013) e
Zhou et al., (2016), destacam que, em ruminantes de alta producdo, a metionina
suplementada pode ser rapidamente direcionada para processos metabdlicos
essenciais, como a sintese de proteina e a producao de leite, ao invés de se acumular
na corrente sanguinea. Além disso, Fleming et al. (2019), ao testarem diferentes
protétipos ramen-protegidos, observaram que a biodisponibilidade medida pela
aparicao plasmatica foi baixa para todos os prot6tipos, em comparacdo com os efeitos
observados na concentracdo de proteina do leite e no desempenho durante a
lactacéo.

Esses resultados sugerem que a medicdo plasmatica pode subestimar a
biodisponibilidade real ou que os efeitos sobre a lactacdo podem superestimar a
verdadeira biodisponibilidade do nutriente. Essa hipo6tese é reforcada pelos resultados
observados em nosso estudo, onde houve um aumento significativo tanto na producao

de leite (p=0,001) (Figura 2), qguanto no ganho de peso corporal das vacas (p=0,0001).
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Figura 2 Producao de leite (L) de vacas da raca Holandés suplementadas com metionina rimen-
protegida ao longo de 28 dias.
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A Figura 2 demonstra que as vacas suplementadas com metionina protegida
apresentaram uma producéo de leite superior ao grupo controle (36,12 + 0,60 L/dia +
vs. 33,43 £ 0,58 L/dia, respectivamente), sugerindo que o aminoacido foi efetivamente
utilizado para a sintese de leite. Embora nosso estudo nao tenha avaliado a qualidade
do leite, é crucial que essa andlise seja realizada em estudos futuros, uma vez que a
suplementacdo com metionina protegida em vacas lactantes tem o potencial de
aumentar os niveis de proteina do leite.

Durante a lactacdo, a glandula mamaria passa por um processo de intensa
renovacao celular, especialmente das células epiteliais, que sao as responsaveis pela
sintese e secrecdo dos componentes do leite. Esse processo de regeneracao celular
nao requer apenas a sintese de proteinas, mas também a restauracdo continua das
células epiteliais que compdem o tecido mamario, sendo essencial para manter a
producéo eficiente de leite. A metionina, como amino&cido essencial, desempenha um
papel fundamental nessa renovacao celular, atuando como doadora de grupos metil
em reacdes de metilacdo (BROSNAN E BROSNAN, 2006; ZHONG et al., 2021), um
processo critico para a sintese de DNA e RNA, facilitando a proliferacédo e a renovacao
das células mamaérias.

Além disso, a metionina & precursora da S-adenosilmetionina (SAM), uma
molécula-chave envolvida em multiplos processos de metilacdo necessarios para o
funcionamento e a regeneracdo celular (ZHONG et al.,, 2021). Esses processos
incluem a metilacdo de lipidios de membrana, como a fosfatidilcolina, que € crucial
para a formacdo e manutencdo das membranas celulares das células epiteliais, além
de ser indispensavel para o transporte de lipidios e outros nutrientes necessarios para
a sintese de leite (VANCE, 2002; COKEE, 2007).

Estudos também demonstram que a metionina protege as células epiteliais
mamarias contra o estresse oxidativo, comum durante o periodo de lactacao, ao atuar
como precursora da glutationa, um dos principais antioxidantes intracelulares
(HUANG et al., 2023; KHAN et al., 2023). Esse efeito ndo s6 promove a sobrevivéncia
celular, mas também melhora a eficiéncia metabdlica da glandula mamaria,
aumentando sua capacidade produtiva. Dessa forma, a suplementacdo de metionina
contribui diretamente para o desenvolvimento e a capacidade produtiva das células
epiteliais da glandula maméria, promovendo sua renovacao e criando um ambiente

celular propicio a producéo eficiente de leite.
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Além disso, segundo estudos de BIONAZ & LOOR (2011) e OLIVER (2013), a
sintese de proteina do leite em vacas leiteiras é regulada pelas vias Janus Quinase 2
(JAK2), Transdutor de Sinal e Ativador de Transcricdo 5 (STAT5) e Alvo mecanistico da
Rapamicina (MTOR), responsaveis pela expressao génica de proteinas que sao
fundamentais na tradug&o e transcricdo das proteinas do leite. A via JAK2-STAT5,
estimulada por prolactina e fatores de crescimento, promove a fosforilagdo de STATS5,
resultando na expressao de genes de proteinas do leite, como a caseina. No estudo
de YANG (2015), a suplementacdo com metionina aumentou significativamente a
expressao de mRNA de JAK2, STAT5 e mTOR sugerindo uma maior ativagao destas
vias e, consequentemente, maior sintese proteica.

A mTOR é uma proteina quinase serina/treonina que regula a sintese de
proteinas, lipidios e a proliferacdo celular na glandula mamaria (PETERSON et al.,
2011). Sua ativacao, mediada por fosforilagcdo, é modulada por diversos fatores,
incluindo amino&cidos, nutrientes e fatores de crescimento (QI et al., 2022).
Aminoacidos como metionina, estimulam diretamente o mTOR, promovendo
processos anabdlicos e a proliferacdo celular. Estudos demonstraram que esses
aminoacidos também induzem a expressdo de mTOR, faciltando a sintese de
proteinas e lipidios do leite e a proliferacédo de células epiteliais mamarias bovinas (Ql
et al., 2028; VASCONCELOS et al., 2019). No entanto, o mecanismo exato pelo qual
0s aminoacidos regulam a expressao do mTOR ainda precisa de uma definicdo mais
clara (Ql et al., 2022).

Esses mecanismos combinados contribuem para o aumento da producéo de
leite e indicam que a suplementacdo com metionina potencializa a utilizacdo de
aminoacidos na sintese proteica. Embora ndo tenha sido analisada diretamente a
composicao proteica do leite em nosso estudo, a literatura aponta que os niveis de
proteina no leite estdo fortemente associados a sua producgdo. Papas et al. (1984),
destacam que a sintese de proteinas, como a caseina, desempenha um papel
fundamental nesse processo.

Ademais, a Figura 3 mostra um aumento (p=0,0001) no peso corporal dos
animais suplementados em comparagdo ao grupo controle (665,44 + 5,95 kg vs.
628,40 + 5,95 kg), o que indica que a metionina pode ter sido redirecionada para vias

anabdlicas, como a deposicéo de tecido muscular.
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Figura 3 Peso corporal (kg) de vacas da ra¢a Holandés suplementadas com metionina rimen-protegida
ao longo de 28 dias.

Estudos de Liu et al.,, (2021), indicam que a suplementacdo de metionina
durante a gestacéo esta associada a efeitos positivos no desenvolvimento muscular e
no crescimento de bezerros ainda no ventre. A metionina influencia diretamente o
metabolismo e a sintese proteica, além de modular processos genéticos importantes,
como o splicing alternativo, que afetam a expressdo de genes envolvidos no
desenvolvimento muscular, como Troponina T3, musculo esquelético rapido (TNNT3),
Fosfofrutoquinase muscular (PFKM), Actina alfa cardiaca 1 (ACTC1), entre outros
(LIU et al., 2021). Estes genes estdo relacionados a regulacdo da contragdo muscular,
ao metabolismo energético e a organizacdo do citoesqueleto, sendo fundamentais
para o crescimento e a funcdo muscular. O aumento da sua expressao, promovido
pela suplementacdo de metionina, pode resultar em um maior ganho de massa
muscular e, consequentemente, no aumento de peso (LIU et al., 2021).

Nossos resultados indicam que a metionina ramen-protegida utilizada neste
estudo pode ter sido rapidamente utilizada para atender as necessidades produtivas
e metabdlicas das vacas, sem se refletir em aumento nos niveis plasmaticos. Essa
interpretacdo estéd alinhada com os estudos de Lapierre et al., (2005), que indicam
gue, em animais de alta producéo, a metionina é prontamente captada pelo figado e
pela glandula mamaria, sendo utilizada no metabolismo proteico e energético, o que

pode explicar a auséncia de varia¢des significativas nos niveis circulantes do nutriente
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(LAPIERRE et al., 2012). Além disso, a proteina muscular das vacas leiteiras em
producdo é uma importante fonte de AAs mobilizaveis para a sintese de leite. Assim,
um desenvolvimento da massa muscular aumenta a disponibilidade total de AAs
durante a lactacdo (BELL et al., 2000; CARDOSO et al., 2021). Portanto, os aumentos
na producéo de leite e no ganho de peso corporal observados em nosso estudo
sugerem que a metionina suplementada foi direcionada principalmente para essas

vias, resultando em melhorias no desempenho animal.
4.4. Concluséo

Conclui-se que a suplementacdo com metionina protegida da degradacgéo
ruminal pode impactar positivamente a producdo de leite e peso corporal de vacas
leiteiras. Esses resultados sugerem que o nutriente é direcionado conforme as
demandas metabdlicas das vacas, contribuindo para melhorias no desempenho

produtivo.
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5. CONCLUSAO GERAL

Ao concluir este trabalho, pode-se afirmar que a metionina € um nutriente
essencial na nutricdo bovina, desempenhando um papel crucial no metabolismo
animal e que a sua suplementacédo em formulacées rimen-protegidas exerce efeitos
positivos significativos sobre o desempenho produtivo de vacas leiteiras. Os
resultados obtidos com a suplementacao do produto comercial brasileiro indicam que
ele foi eficaz em melhorar a producéo de leite e peso corporal, embora ndo tenha
refletido em aumentos substanciais nos niveis plasmaticos de metionina. Esses
achados ressaltam a importancia de consolidar as evidéncias sobre a eficacia da
metionina protegida brasileira para promover a expansao do uso de suplementos

ramen-protegidos no pais.
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