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O período de transição de uma vaca leiteira tem sido tradicionalmente 

definido a partir de três semanas pré-parto até três semanas pós-parto (Drackley, 

1999). Neste período, as vacas leiteiras frequentemente experimentam balanço 

energético negativo (BEN) que induz excessiva mobilização de tecidos, 

principalmente gordura, mas também proteínas (Komaragiri and Erdman, 1997). 

A duração e a intensidade do BEN pós-parto estão negativamente associadas 

ao desempenho reprodutivo. Vacas que experimentam um BEN mais intenso 

têm um atraso no retorno na atividade ovariana pós-parto, e, consequentemente, 

demoram mais para conceber (Butler and Smith, 1989; Jarritsma et al., 2000; 

Staples et al., 1999).  Os mecanismos através dos quais o BEN durante o período 

de transição tem um efeito sobre o desempenho reprodutivo não tinham sido 

compreendidos a profundidade (Chapinal et al., 2012), no entanto, o uso das 

técnicas-ômicas abriu um novo caminho para examinar processos biológicos 

complexos com o potencial de fornecer uma melhor compreensão por meio da 

quantificação de várias moléculas ligadas ao metabolismo (Turner et al., 2021). 

Sabe-se que o BEN envolve a redução nos hormônios metabólicos, tais como a 

insulina e o fator de crescimento semelhante à insulina de tipo 1 (IGF-1) (Leon 

et al., 2004) e aumento nos níveis de ácidos graxos não esterificados (AGNE) e 

β–hidroxibutirato (BHBA). Sabe-se ademais que os AGNE e BHBA têm um efeito 

toxico direto nos oócitos maturados in vitro (Leroy et al., 2006). Por outro lado, 

vacas leiteiras de alto rendimento que apresentam BEN, apresentam uma 

alteração na sinalização do IGF-1 no oviduto, o que reflete em efeitos adversos 

no desenvolvimento embrionário, derivando em altas taxas de mortalidade 

embrionária (Fenwich et al., 2008). 
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No pós-parto recente (primeiras três semanas) há uma insuficiência de 

carboidratos que aumenta a produção de corpos cetônicos no fígado (Drackley 

et al., 2001). O BEN e as altas concentrações de AGNE no sangue contribuem 

para o desenvolvimento da síndrome do fígado graxo que, por sua vez, é um 

fator que contribui para outros problemas metabólicos e de imunossupressão 

(Kehrli et al., 2006) que, direta ou indiretamente, podem afetar o desempenho 

reprodutivo da vaca leiteira (Reist et al., 2000; Dubuc et al., 2010). 

Assim, diferentes estratégias vêm sendo utilizadas para minimizar os 

efeitos negativos do período de transição sobre o metabolismo, imunidade e, 

consequentemente, sobre a reprodução. Estratégias nutricionais, farmacêuticas, 

de manejo e de alimentação durante o período pré e pós-parto têm um impacto 

na saúde, produtividade e fertilidade da vaca leiteira.  

 

1. Nutracêuticos no retorno à atividade ovariana pós-parto 

A intensidade e duração do BEN durante as primeiras semanas pós-parto 

têm sido correlacionadas com o intervalo entre o parto e a primeira ovulação 

(Lucy et al., 1991; Beam and Butler, 1998). É geralmente aceito que a vaca que 

retoma a funcionalidade ovariana rapidamente, apresenta uma maior fertilidade 

(Staples et al., 1990). 

Durante o pós-parto recente existe uma grande demanda de glicose pela 

glândula mamária, o que pode diminuir sua disponibilidade para outros tecidos, 

incluindo aqueles que estão envolvidos na reprodução (Wathes et al., 2011, 

Green et al., 2012). Uma baixa concentração de glicose intra-folicular coincide 

com baixa concentração de insulina no fluido folicular, e as concentrações de 

ambos os parâmetros são influenciadas pela dieta (Landau et al., 2000). Ainda, 

a glicose é extremamente importante para a proliferação das células da teca e a 

sua atividade esteroidogênica (Stewart et al., 1995).  

No ovário, os receptores para insulina estão amplamente distribuídos 

pelos diferentes tipos de células, incluindo células da granulosa, teca, estroma 

(Poretsky and Kalin, 1987) e luteais (Mamluk et al., 1999). Em condições in vitro, 

a insulina aumenta a esteroidogênese em resposta às gonadotrofinas (Stewart 

et al., 1995; Silva and Price, 2002). Adicionalmente, baixas concentrações de 

insulina no sangue induzem a lipólise e elevam as concentrações de AGNE, o 
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que, por sua vez, têm um efeito prejudicial na função das células da granulosa 

(Vanholder et al., 2005). 

A somatotropina bovina, também conhecida como hormônio do 

crescimento (GH), é um péptido  produzido naturalmente pela glândula pituitária 

(Bauman, 1992), que apresenta ação homeorrética, atuando na regulação da 

partição de nutrientes. Seu uso farmacológico está indicado para aumentar a 

produção e melhorar a eficiência na síntese de leite no período pós-parto 

(Bauman, 1999). Entretanto, tem sido utilizado no período pré-parto devido a 

suas funções de modulação metabólica com o intuito de melhorar o retorno à 

atividade reprodutiva pós-parto.  

A somatotropina estimula a produção hepática do fator de crescimento 

semelhante a insulina de tipo 1 (IGF-1), e a exposição prolongada a 

concentrações elevadas de somatotropina circulante pode induzir a resistência 

à insulina (Scaramuzzi et al., 2011). A maior parte do IGF-1 sérico é sintetizado 

no fígado, em resposta ao GH agindo através de seu receptor (Jiang and Lucy, 

2001). De fato, o IGF-1 derivado do fígado é um fator de regulação da maturação 

final do folículo dominante durante a primeira onda folicular pós-parto (Beam and 

Butler, 1998), pois sabe-se que o IGF-1 circulante em vacas que ovulam a 

primeira onda folicular pós-parto é maior do que em vacas anovulatórias (Beam 

and Butler, 1998; Kawashima et al., 2007a; Kawashima et al., 2007b). Além 

disso, o IGF-1 parece desempenhar um papel chave no aumento da 

sensibilidade de pequenos folículos antrais (≤ 5 mm de diâmetro) à ação das 

gonadotrofinas (Scaramuzzi et al., 2011). O IGF-1 também desempenha um 

papel importante na transição dos folículos para a fase folicular dependente de 

gonadotrofinas (Mazerbourg et al., 2003).  

Estudos com somatotropina injetável durante o periparto demostraram 

que a sua administração aumenta as concentrações de IGF-1 pré e pós-parto 

(Schnaider et al., 2011; Carriquiry et al., 2009), além de aumentar a ingestão de 

matéria seca (IMS) (Gulay et al., 2004; Putnam et al., 1999), a glicose pós-parto 

(Putnam et al., 1999; Carriquiry et al., 2009) e possivelmente começar uma 

mobilização de AGNE no período pré-parto (Velasco-Acosta et al., 2013). 

Ademais, reduz a mobilização de AGNE e formação de BHBA no período pós-

parto (Schneider et al., 2011; Putnam et al., 1999). Adicionalmente, Velasco-

Acosta et al. (2017) encontraram maiores concentrações de IGF-I e estrógenos 

https://pt.wikipedia.org/wiki/Horm%C3%B4nio_do_crescimento
https://pt.wikipedia.org/wiki/Horm%C3%B4nio_do_crescimento
https://pt.wikipedia.org/wiki/Gl%C3%A2ndula_pituit%C3%A1ria
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no fluido folicular, além de uma maior expressão do receptor da hormona 

luteinizante (LHCGR) e da proteína reguladora aguda da esteroidogêneses 

(STAR) em novilhas tratadas no pré-parto com somatotropina. O anterior sugere 

que a injeção de somatotropina no pré-parto pode melhorar a adaptação 

metabólica durante o período de transição em vacas leiteiras favorecendo o 

retorno à atividade reprodutiva pós-parto. 

Da mesma forma, a suplementação com aminoácidos ou nutrientes 

essenciais com capacidade de modificar o metabolismo, também tem sido 

utilizada no período de transição, na tentativa de melhorar o retorno à atividade 

reprodutiva pós-parto. A metionina, por exemplo, desempenha um papel direto 

na síntese de lipoproteínas de baixa densidade (VLDL) em bovinos (Auboiron et 

al., 1995), diminuindo os efeitos negativos da acumulação de ácidos graxos no 

fígado (Drackley, 1999). Além disso, o aumento da biodisponibilidade de 

metionina em vacas suplementadas com metionina protegida da degradação 

ruminal (MPDR) (Graulet et al., 2005) tende a aumentar a entrada de metionina 

no ciclo do metabolismo de 1-carbono, onde inicialmente pode ser convertida a 

s-adenosilmetionina (SAM), a molécula biológica mais importante em termos de 

doação de grupamentos metil (Martinov et al., 2010). A disponibilidade de SAM 

é essencial no mecanismo de metilação do DNA, um processo biológico 

importante para a regulação da expressão gênica (Li and Zhang, 2014). 

Por sua vez, a colina é um componente chave para a síntese das 

moléculas de fosfatidilcolina (FC) e acetilcolina (Pinotti et al., 2002). A FC é 

essencial para manter a membrana estrutural das células (Davidson et al., 2008), 

além da síntese hepática e secreção de VLDL (Cooke et al., 2007). Quando a 

FC é o fator limitante, a suplementação com colina pode melhorar a taxa de 

síntese de VLDL e assim, evitar a acumulação excessiva de triacilglicerol (TAG) 

no fígado (Grummer, 2008). 

A suplementação com metionina e colina no período de transição produz 

um “dawn regulation” dos genes pro-inflamatórios, possivelmente indicando um 

processo inflamatório menor no primeiro folículo dominante pós-parto (Velasco-

Acosta et al 2017) Além disso, a suplementação com metionina aumentou a 

expressão do gene 3B-HSD, que, junto como uma maior expressão do receptor 

de LH, estão relacionados com a seleção do folículo dominante em bovinos (Bao 

and Garverick, 1998). Além disso, uma maior expressão de 3B-HSD pode ser 
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benéfica, pois é essencial para a biossíntese de todas as classes de hormônios 

esteroides, incluído progesterona e estrógenos (Boerboom and Sirois, 2001). 

 

2. Nutracêuticos na saúde uterina pós-parto 

A retenção de placenta, metrite e endometrite são doenças decorrentes 

do comprometimento da função imunológica e podem ter efeitos negativos 

duradouros na saúde uterina (LeBlanc, 2008). Reduzir o risco de distúrbios 

metabólicos melhorando a função hepática e aumentando a função imunológica 

no período de transição é a chave para uma melhor saúde reprodutiva. O uso de 

estratégias de suplementação nutricional com nutrientes funcionais, visando 

aumentar a imunocompetencia geral e a função dos neutrófilos, é uma forma 

atraente para controlar infecções uterinas (Cullens et al., 2004). 

 Vacas que receberam uma suplementação combinada de metionina e 

colina não apresentaram incidência de retenção de placenta e tiveram uma 

menor descarga mucopurulenta (Skenandore et al., 2017), indicando que o uso 

de estratégias nutricionais no período do periparto pode ser benéfico para a 

saúde uterina pós-parto. Além disso, a suplementação com MPDR resulta em 

uma melhora da função imunológica uterina devido a uma melhora na morfologia 

glandular e a um aumento no número de infiltração de neutrófilos após o parto 

(Stella et al., 2018). Assim mesmo, as vacas tratadas com MPDR durante o 

período de transição apresentam uma menor expressão de mRNA dos genes 

IL6, IL8, 1LB, PTGES3, TSPO, SOD1 e MUC1, todos envolvidos nos processos 

inflamatórios, isto durante os primeiros15 dias após o parto, indicando um 

ambiente uterino com menor inflamação, e dessa forma refletindo em um melhor 

mecanismo de resiliência uterina e capacidade para prevenir o aparecimento de 

doenças no útero (Guadagnin et al., 2021). Ainda, a suplementação com MPDR 

durante o período de transição produz uma maior expressão de mRNA de FGF7, 

MATA1A, LCAT e SAAH, demostrado que também pode estar envolvido no 

metabolismo dos nutrientes no interior das células, assim como nos processos 

de proliferação celular que são cruciais para a regeneração uterina e preparação 

para concepção (Guadagnin et al., 2021).   

Por outro lado, os ácidos graxos poliinsaturados (PUFA) modulam o 

metabolismo celular, além de servirem como fonte de energia. Assim, foi relatado 

que os PUFA influenciam a expressão gênica em diferentes tecidos (Peterson et 
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al. 2003), incluindo as células endometriais (Mattos et al., 2004; Bilby et al., 

2006b), e os hepatócitos (Selberg et al., 2005). Além disso, a suplementação 

com sal de cálcio enriquecido com ácidos linoléico e trans-octadecenóico 

durante o período de transição melhora a fertilidade das vacas, possivelmente, 

por meio da melhora na qualidade do embrião, a saúde uterina ou ambos 

(Juchem et al., 2010). Dessa forma, vacas que têm uma suplementação 

estratégica no período de transição podem apresentar uma melhor resposta 

metabólica-inflamatória, o que pode levar a melhora na saúde uterina pós-parto. 

 

3. Nutracêuticos e desenvolvimento embrionário  

O uso de nutracêuticos tem recebido uma crescente atenção pela sua 

melhoria da saúde, bem-estar e produtividade animal. O uso de estratégias 

nutracêuticos como a metionina tem-se mostrado importantes na produtividade 

de vacas leiteiras. Metionina é o amino ácido mais limitante em vacas em 

lactação (NRC, 2001), mas a suplementação de dietas com metionina foi 

excluída porque a metionina livre é quase totalmente degradada pelos 

microrganismos no rúmen (NRC, 2001). Em contraste, a suplementação com 

MPDR tem um efeito positivo na síntese de proteína do leite em vacas leiteiras. 

Embora o papel da metionina no desenvolvimento embrionário bovino não seja 

completamente conhecido, há evidências de que a disponibilidade da metionina 

altera o transcriptoma de embriões bovinos in vivo. Além disso, a suplementação 

com MPDR pode afetar a metilação global do DNA e acúmulo de lipídios em 

embriões (Velasco-Acosta et al., 2016), indicando que a adição de metionina 

parece impactar o embrião de uma forma que aumenta sua capacidade de 

sobrevivência, uma vez que há fortes evidências de que as reservas lipídicas 

endógenas servem como substrato energético.  

No estágio inicial da atividade metabólica embrionária, há uma 

capacidade limitada do embrião para metabolizar a glicose e, dessa forma, tanto 

o piruvato, como o lactato e os aminoácidos tornam-se os substratos energéticos 

críticos (Carrillo-González et al., 2021). Carnitina (3-hidroxi-4-N-

trimetilamôniobutanoato) é uma molécula essencial solúvel em água com 

múltiplas funções no corpo (Almannai et al., 2019). Possui dois estereoisômeros: 

L-carnitina bioativa e isômero enantiomérico abiótico D-carnitina. A L-carnitina 

desempenha um papel vital no metabolismo celular, associada ao transporte de 
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ácidos graxos para a mitocôndria para a geração de ATP (Carrillo-González et 

al., 2021). A adição de L-carnitina em meios de produção in vitro de embriões 

aumenta a taxa de final de blastocistos, aparentemente melhorando sua 

competência de desenvolvimento (Ghanem et al., 2011; Hwang and Hochi, 

2014). A L-carnitina também melhora a sobrevivência dos embriões submetidos 

a vitrificação/aquecimento, (Ghanem et al., 2011; Ghanem, 2015). Porém, o uso 

de nutracêuticos in vivo e seu efeito sobre o desenvolvimento embrionário não 

tem sido amplamente avaliado. 
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