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Efeito da metoclopramida sobre a producao leiteira
de porcas no puerpério e o ganho de peso dos

leitoes

1 - Laboratério de Pesquisa em Suinos do Departamento de Nutri¢ao e
producdo Animal da Faculdade de Medicina Veterinéria Zootecnia da

Universidade de Sao Paulo, Pirassununga - SP
Resumo

A metoclopramida vem sendo utilizada em mulheres como terapia
para incremento lactogénico nio havendo na literatura informac¢oes
sobre a utiliza¢do desta droga em suinos. O estudo objetivou, avaliar
os efeitos da metoclopramida na produgao de leite e desempenho da
leitegada. Foram utilizadas 12 fémeas suinas, as quais foram
homogeneizadas de acordo com a ordem de parto. A padronizacio
das leitegadas foi estabelecida em 10 leitdes por fémea, totalizando
120 leitoes. O delineamento expetimental foi inteiramente casualizado
caracterizado por medidas repetidas no tempo, sendo definidos dois
tratamentos com seis respectivos cada. No tratamento controle (T1)
foi feita a aplicagdo intra-muscular de soro fisiologico nos trés
primeiros dias pods-parto e no tratamento 2 (T2) foi aplicado
metoclopramida. A metoclopramida influenciou significativamente
(p < 0,05) na producio de leite, nos trés primeiros dias, havendo
maior producdo em relagdo ao controle. Nao houve diferencas
significativas quanto ao ganho de peso dos leitoes nas faixas etarias
avaliadas, havendo diferenga significativa (p < 0,05) no peso dos leitoes
no 7° dia de vida. Destacou-se no estudo maior homogeneidade ¢
menor dispersdo da leitegada proveniente das fémeas tratadas com
metoclopramida, evidenciados pelos valores maximos e minimos
observados aos 21 dias de idade (p < 0,06). Concluiu-se que a
metoclopramida provocou aumento do aporte lactacional em fémeas
suinas, nos trés primeiros dias de lactagiio, cujo efeito traduziu-se na
melhor homogeneidade da leitegada.
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Introducao

As inovagoes cientificas no meio
suinicola encontram sua aplicacio a médio
ou longo prazo. No rol das inovagoes em
curto prazo, as melhorias na produgio de
leite das fémeas e seu reflexo, principalmente
nas primeiras semanas de vida dos leitoes,
devem merecer atengdo especial, pois
influenciam no desempenho e na viabilidade
futura.

No ciclo reprodutivo da porca, a
lactagdo exerce papel essencial pelo
oferecimento de colostro e leite para a
sobrevivéncia dos leitdes neonatos!. As
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propriedades do colostro e do leite sdo
essenciais para fornecer a0 neonato aporte
nutricional que maximiza o desempenho na
expressao de seu potencial genético.

A maior ingestao de colostro nas
ptimeiras horas ap6s o nascimento® e durante
as trés primeiras mamadas, representa 25% da
quantidade total de colostro ingerida durante
o primeiro dia, conferindo condigao de
amadurecimento fisiolégico e metabdlico
primordiais a precocidade no desenvolvimento.

O colostro supre o leitao com fon-tes
de nutrientes que previnem o surgimen-to da
hipoglicemia além de fornecer imunoglo-
bulinas essenciais importantes para a



termorregulacdo e resisténcia as doengas. A
suficiente produgao de leite e de colostro
contribui para a baixa taxa de mortalidade e
maior viabilidade, influindo sobremaneira
na homogeneidade da leitegada. Menor
ingestao de colostro e leite leva a maiores riscos
de esmagamento ou mesmo a ocorréncia da
hipoglicemia neonatal, principais causas de
mortalidade dos leitoes*. O efeito da ingestao
deficiente de colostro resulta em rapido
aumento na glicose e galactose plasmatica,
assim como no expressivo aumento da
atividade da lactase nos enterécitos do
intestino delgado’ .

A prolactina é um hormonio essencial
para a lactogénese dos mamiferos incluindo
o suino®. A dramaitica reducio de
progesterona no pré-parto promove o
desencadeamento da lactacdo, e pela
estimulagdo da teta, por contato manual ou
succdo dos leitdes, inicia-se a liberag¢ao de
prolactina da glandula pituitaria anterior e
ocitocina da pituitaria posterior. A prolactina
estimula a produg¢io e secrecio de leite,
enquanto que a ocitocina, esta envolvida com
contragao das células mioepiteliais dentro do
ubere, resultando na descida do leite. A
prolactina regula ainda o volume de leite
produzido, e sua secre¢do ¢é inibida pela
dopamina liberada dos neur6nios secretorios
localizados no hipotilamo médio basal’. A
dopamina liberada destes neur6nios é
transportada pela veia porta hipofisaria para
a glandula pituitaria, onde interage com
receptores D2 de dopamina, levando a uma
depressio da secrecio de prolactina®. A
metoclo pramida, como antagonista da
dopamina, tem demonstrado induzir com
sucesso a lactacao’ em algumas espécies.

Em adi¢ao ao aumento de prolactina
em bovinos', a administracio de
metoclopramida também estimulou a
sectecio de prolactina em ratos'', humanos'?,
cavalos®, e ovelhas prenhes' .

Uma vez que sistemas dopaminér-
gicos centrais estdo relacionados com
diversos comportamentos e com o controle
neuroendocrino da prolactina e de outros
horménios, o presente estudo propoe avaliar
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os efeitos de um bloqueador de receptores
de dopamina, do tipo D2 adenohipofisario,
a metoclopramida, sobre as alteragdes
lactogénicas no periodo pos-parto.

Objetivou-se verificar a acao da
droga nos trés primeiros dias puerperais da
porca, analisando seus efeitos na produgao de
leite, ganho de peso, peso e homogeneidade
da leitegada, durante o aleitamento.

Materiais e Métodos

O experimento foi realizado em um
sistema intensivo de criagdo de suinos, no
sitio Santa Maria, no municipio de Itobf —
SP, sendo utilizadas 12 fémeas F1, hibridas,
Yokshire x Landrace, homogéneas quanto
ao escore corporal, nimero de partos,
linhagem e nimero de glandulas funcionais.
Os tratamentos utilizados foram: tratamento
1 (T1), sem aplicacao de metoclopramida e
tratamento 2 (T2) com aplicagio de
metoclopramida. Na fase de gestacdo, as
fémeas foram alojadas em instalacoes
individuais, sendo transferidas para as gaiolas
de pari¢ao na maternidade, aos 110 dias de
gestacdo. O parto foi induzido utilizando-se
Lutalise® (PGF2u), e esse manejo, normalmente
realizado na granja, propiciou a sincronizacao
e homogeneizagio das fémeas na ocasiao do
parto. A alimentac¢io até o pré-parto constou
da racdo de gestacdo oferecida na quantia
de 2,0 Kg /dia. A racio de lactacio foi
colocada a disposicdo das fémeas em
quantidades crescentes de 2,0, 3,0 e 4,0 Kg
do primeiro ao terceiro dia de lactagao,
sendo posteriormente oferecido a vontade.
O arracoamento foi fornecido em dois
periodos, pela manha e a tarde. Os animais
receberam as mesmas quantidades de
alimento; a agua oferecida a vontade.

O dia 0 foi determinado como sendo
o dia do parto. Neste, ao final da tarde,
quando todas as fémeas haviam parido, os
leitdes foram distribuidos de forma
homogeénea, caracterizando 10 leitdes por
porca, observando-se peso e conformagiao
similares, o que totalizou 120 leitoes.

No T2, a metoclopramida (MC) foi
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aplicada na musculatura cervical lateral, na
dosagem de 10 ml, equivalente a 50 mg do
produto por porca em cada aplicacio,
totalizando 150 mg diarias em um total de 450
mg correspondentes aos trés primeiros dias
experimentais. Empregou-se dose te-
rapéutica”. As inje¢Oes foram administradas
em intervalos de oito horas, durante os trés
primeiros dias de tratamento, totalizando nove
aplicagdes. No T1 as fémeas receberam
solucio de cloreto de sédio a 0,9% (NaCl) na
mesma via que T2 e idéntico procedimento.

Aos sétimo, 14°, 21° dias de vida dos
leitdes, procedeu-se a pesagem individual dos
animais, visando-se avaliar o ganho de peso
no perfodo.

A técnica pelo método “pesa-mama-
pesa” foi utilizada nos trés primeiros dias
pés-parto'® . A seqiéncia de procedimentos
metodolégicos adotados para afericio dos
parametros desejados foi: 1- Os leitGes eram
colocados para mamar em intervalos de uma
hora, seguindo variacdo entre mamadas de
55 a 65 minutos. 2- Os leitdes eram
despertados no escamoteador e para evitar
o erro na estimativa da producido de leite,
devido as excrecOes entre as pesagens, Os
mesmos eram colocados em um piso frio
revestido por um pano umido, sempre antes
da pesagem que precedia a mamada, por
alguns minutos. Esta opera¢ao, normalmente
obtinha sucesso, no encorajamento dos
leitGes para que urinassem e defecassem
antes dos procedimentos de pesagens. Os
leitdes foram colocados junto a porca, e
observados quanto eventuais fatos de urinar
ou defecar. Neste caso  pesava-se
novamente. 3- Foram avaliadas oito
mamadas por dia, iniciando-se no perfodo
da manha. As duas primeiras mamadas,
eram consideradas como de adaptagio, as
quais nao foram utilizadas nos calculos da
produgio de leite. Para o calculo, utilizaram-
se as seis mamadas seguintes. Multiplicava-
se o valor das seis mamadas por quatro, a
fim de se obter a estimativa da produgio
de leite diaria. 4- Os leitGes foram pesados,
individualmente, antes e depois das
mamadas. O tempo de pesagem foi de

Braz. ). vet. Res. anim. Sci., Sao Paulo, v. 43, n. 1, p. 42-50, 2006

aproximadamente 4 minutos, e toda ope-
ra¢do completou-se em aproximadamente
12 minutos. 5- A produgao de leite foi aferida
mediante ingestao individual, de cada leitao,
em cada mamada. 6- Utilizou-se balanca
com precisao de 5 g, Assumindo-se, na
metodologia experimental, compromisso de
espera entre a colocacdo dos leitdes na
balanca e a estabilizacdo da mesma, devido
a movimentacio dos mesmos durante a
pesagem. 7- Foram realizadas oito avaliagdes
da producio diaria/porca. Desse numero
subtraiu-se 2 (que foram as duas primeiras),
e em seguida foi multiplicado por seis, para
que tivéssemos a producdo em 24 horas. As
avaliacOes foram realizadas nos trés
primeiros dias apdés o parto, como foi
referido anteriormente, sendo que o tempo
zero (0) do perfodo experimental, coincidente
com a aplicacdo da droga. Nesse momento
providenciou-se a homogeneiza¢ao da
leitegada para 10 leitGes por fémea, sendo
esta técnica possivel dada a sincronizacao dos
partos pela aplicagao da droga indutora.

Hste procedimento iniciava-se as sete
horas da manha e repetia-se as oito, nove,
dez, onze, doze, treze, quatorze e as quinze
horas do dia.

Os dados foram submetidos a analise
estatistica, utilizando-se o PROC MIXED
para avaliacdo da producio de leite e ganho
de peso. Para as analises de peso dos leitdes
utilizou-se 0o PROC GLM'"". O delineamento
experimental em parcelas subdivididas com
medidas repetidas no tempo para analise da
homogeneidade da leitegada empregou-se
o teste de Bartlett.

Resultados e Discussao

Nos trés primeiros dias de admi-
nistragdo da droga, os resultados identifica-
ram diferenca significativa (P < 0,05) na
produgcio de leite (Tabela 1) indicando valores
superiores (4,4421+1,376 kgs vs. 3,329+1,152
kgs, respectivamente) do tratamento com
metoclopramida (T2) em comparagido ao
tratamento sem metoclopramida (T'1).

Na Figura 1 nota-se na curva de lactagao
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Tabela 1 —Médias, desvios padrao da produgao de leite dos tratamentos 1 e 2 nos trés primeiros dias de lactagao, isoladamente e no total.

Pirassununga, 2003

Prod. Dia 1 Dia2 Dia 3 Total
Trat. 1 2,720 3,770 4,013 3,329%+1,151
Trat. 2 3,347 4,740 5,563 4,442°+1 377

As observagdes sobrescritas com letras diferentes (a e b) sao estaticamente diferentes (P < 0,05).

nitida diferenca a partir do segundo dia no
tratamento 2, com evoluir crescente, enquanto
no tratamento 1 evidencia-se ligeira estabilizacao.

Destaca-se que houve maior aporte
de leite das fémeas que receberam a droga
nos trés dias avaliados. Valores semelhantes
quanto ao consumo de colostro alcancam
cifras de 315 a 340 g/Kg de peso vivo". Os
leitdes que mais se aproximaram destes
valores foram justamente os do tratamento
2 (312g/kg de peso vivo), diferente do
tratamento 1 (235g/kg de peso vivo por
dia).

A produgio de leite por leitio em cada
mamada desde o nascimento até o terceiro
dia foi de 13,88¢g para o T1 e de 18,25 para
o T2, observando-se superioridade do T2,
assemelhando-se com valores estabelecidos
para a producio de leite no sétimo dia'™ . A
diferenca de 5g entre os tratamentos até o
3° dia e comparavel ao de 7g até o sétimo
dia" denotando pela semelhanca, a acdo
significativa da droga na producao de leite.

No ganho de peso dos leitdes do
nascimento ao sétimo dia, do sétimo ao 14°
dia, do 14° ao 21° dias pos-parto (Tabela 2),
os valores médios de 1,619+0,584 ¢ de

1,713+0,471 kg para o Tl e T2,
respectivamente, ndo revelaram diferenca
significativa (P>0,05), apesar da diferenca
numérica identificar valor superior do T2 em
relacdo ao T1. A média em ganho de peso
(Figura 2), obtida até o desmame de 231
g/dia para a leitegada do T1 e de 245 g/dia
para o T2, assemelham-se aos estudos que
avaliaram o intervalo entre mamadas sobre
a producio de leite”, sendo supetiores a
estudos realizados em condi¢oes ambientais
idénticas de variacio da temperatura®.

As referidas observac¢oes partem de
estudos que na realidade ndo empregaram a
droga, mas oferecem valores comparativos
numéricos de producio de leite empre-
gando-se técnicas semelhantes.

Em relacdo ao peso nos dias um,
dois, trés, 14 e 21 pos-parto (Tabela 3) os
valores ndo mostraram diferencas
significativas, apesar de serem destacados
valores numéricos indicando superioridade
dos leitdes provenientes das fémeas que
receberam metoclopramida (T2) em
comparacao aos leitdes do T1. Aos sete dias
de idade identificou-se diferenca significativa
(P<0,05) entre os tratamentos, com valor

6 -
5-
24
.33 —&— Sem MC
3 —&— Com MC
e 24
a
1-
0 T T T T T "

s1 s2 s3

Tratamentos/dia

c1

c2 c3

Figura 1 —Curvade produggo de leite das fémeas que receberam metoclopramida (Sem MC) e das que ndo - receberam (Com MC) nos trés primeiros

dias pds-parto
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superior do T2 em relagdao ao T1. droga. Nas idades subseqientes e

Conforme destacado na Figura 3, esse  principalmente no desmame, a variabilidade
resultado revela o efeito da droga no  no peso dos leitdes tem se mostrado elevada e
aumento da producio de leite e conseqiiente  devido a quantidade de leite produzido pela
peso dos leitoes logo apds a aplicacdo da  porca e ingerido pelos leitoes. Assim, fatores

Tabela 2 —Médias e desvios padrao do ganho de peso (GP) dos leitdes do nascimento ao sétimo dia, do sétimo ao 14° dia, do 14° ao 21° dias pos-
parto e no total para os trés intervalos, nos tratamentos 1 e 2. Pirassununga, 2003

Ganho de Dia0 -7 Dia 7 -14 Dia 14 - 21 Total
Trat. 1 1,058 £0,395 1,920 £0,492 1,879 10,.438 1,612 0,584
Trat. 2 1,255 £0,294 1,982 40,494 1,901 0,208 1,713 £0,472

Tabela 3 - Médias, desvios padrao e valores minimos e maximos dos pesos dos leitdes, no primeiro, segundo, terceiro, sétimo, 14°,e 21° diade
lactagdo, nos tratamentos 1 e 2. Pirassununga, 2003

TRATAMENTOS

Tratamento 1 Tratamento 2
1.766 £ 0.22 1.778 £0.18

Dia 1 1.140 2.310 1.490 2.325
1.888 £ 0.23 1.890 £0.19

Dia 2 1.475 2.460 1.585 2.355
2.078 £0.25 2.088+0.19

Dia 3 1.660 2.635 1.680 2.560
2.819°+0.50 3.021°+0.40

Dia 7 1.770 3.845 2.040 4.030
4737 £1.04 5.003 £0.96

Dia 14 2.405 6.435 2.255 6.755
6.616 £1.51 6.831+1.18

Dia 21 2.755 9.700 4.060 9.175

* As observagdes sobrescritas com letras diferentes (a e b) sdo estaticamente diferentes (P < 0,05)

3
wn
0
a
v
<
_g B Trat. 1
G Trat. 2
0-7 dias 7-14 dias 14-21 dias
semanas

Figura 2 — Média de ganho de peso dos leitdes, em kg, dos tratamentos 1 e 2, do nascimento ao sétimo dia ; do sétimoao 14°diaedo 14°ao 21°
de vida
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Figura 3 — Peso médio dos leitdes, em kg, nos tratamentos 1 e 2, no momento do parto, ao primeiro (dia 1), segundo (dia 2), terceiro (dia 3), sétimo

(dia7), 14°diae 21°diade vida

107

o 21
o
]

b

RN

fyat 2

Figura4 — Grdfico da dispersao dos pesos entre os leitdes nos tratamentos 1 e 2, ao desmame (21 dias de idade). No retangulo, estdo contidos 50%
dos dados. O sinal “ +” representa a média e a linha no retangulo logo acima do sinal “ +” representa a mediana. Os pesos minimos e
maximos estao representados pelas extremidades das linhas, abaixo e acima do retangulo

que interferem na producio de leite da porca
devem também influenciar no peso da
leitegada®. Os valores relativos aos pesos
dos leitoes aos sete, 14, 21 dias, mostram-se
inferiores comparativamente aos verificados
no presente modelo expetimental'® mas que
se encontram dentro da faixa de produc¢io
esperada na média das linhagens.

Nos pesos minimos e maximos
apresentados na Tabela 3 e ressaltada a
homogeneidade da leitegada, através do grau
de dispersdo, observando-se diferencas
marcantes entre os valores nos tratamentos,
particularmente aos 21 dias. Destacou-se
maior homogeneidade e menor dispersiao
dos valores no T2, em comparagio ao T1,
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representados graficamente com destaque na
Figura 4. A referida figura representa pelo
retangulo nos quais inserem-se 50% dos dados,
o restante dos dados caracterizam as linhas,
cujos extremos identificam os valores maximos
e minimos. Portanto, o efeito do T2, além de
sua significincia no peso aos sete dias, nas
demais idades, incluindo ao desmame (21 dias)
manifestou-se determinando valores em peso
superiores numericamente em comparagao ao
T1, aproximando-se da significancia de 5%.
Desta maneira, e, pela analise de dispersao aos
21 dias, verificou-se homogeneidade
diferenciada da leitegada, mostrada na Figura
4, sendo esse fato importante nos sistemas de
producao, pois destaca uma condiciao basica
essencial de desempenho dos leitoes nas idades
subseqiientes. A relacao estabelecida encontra
de certa forma fundamento na imaturidade
fisiologica e metabolica que envolvem os leitdes
nesses trés primeiros dias de vida.

O teste de Bartelett empregado revelou
diferenca significativa (P = 0,06) entre os
tratamentos aos 21 dias, demonstrando maior
homogeneidade da leitegada do T2 em relagao
a0T1, o que caracterizou haver efeito positivo
pelo maior aporte nutricional do T2 nos dias
avaliados. Tal resultado relaciona-se com a
ingestao de colostro’, cujos efeitos no
desenvolvimento do leitio sdo apreciaveis,
resultando entre outros fatores como possivel
aumento na glicose e galactose plasmatica,
assim como em expressivo incremento da
atividade da lactase nos enterdcitos do intestino
delgado, atuando assim, como os acidos graxos
presentes no leite, de maneira importante na
cotrecao da hipoglicemia''. Dessa maneira, o
colostro ¢ um substrato essencial para o leitao,
que ¢é altamente susceptivel a hipoglicemia por
conseqiiéncia de gliconeogénese hepatica
deficiente® . Assim, sio marcantes os efeitos
da metoclopramida na maior producio de
leite, significando maior aporte de nutrientes e
atuando positivamente na maturidade
fisiologica dos leitdes, relacionados a
gliconeogénese, a  imunidade, a
termorregulagio e a outros fatores que venham
ainfluenciar no desempenho futuro dos leitoes.
Ainda em relacio a gliconeogénese®, a
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normoglicemia dos leitdes implica em
aleitamento ad libitum e que a gliconeogénese é
severamente deficiente, a menos que a mamada
seja  completamente concedida. A
suplementacio de colostro menos competitiva
nos neonatos, ocasionaria em melhora na
gliconeogénese. Desta maneira, justifica-se a
homogeneidade superior encontrada na
leitegada do T2, pois a influencia da
metoclopramida na disponibilidade de
nutrientes foi significativamente maior, através
da medida indireta da producio de leite
(P<0,05).

Este estudo, pelo seu ineditismo, abre
campo para NOvas pesquisas com antagonistas
da dopamina, visando avaliar os efeitos na
producio de leite e reflexos no neonato. Aplicou-
se no modelo, a dose terapéutica de efeito
antiemético por trés dias e trés vezes ao dia, talvez
uma tnica dose num dnico dia fosse mais indicado.
Em mulheres a dose tnica ja foi utilizada com
respostas satisfatorias na elevacao dos niveis séticos
de prolactina, objetivando incremento da lactagao.

Novos estudos, portanto, precisam ser
desenvolvidos visando além desses aspectos, os
efeitos relevantes direcionados para a maior
homogeneidade da leitegada e com isso, levando
amaior viabilidade e conseqiientemente menores
perdas de leitdes nos perfodos mais criticos e
principalmente na primeira semana. Os efeitos
posteriores seriam na creche e final da engorda,
havendo da mesma maneira, menor variabilidade
e conseqiiente homogeneidade das carcacas, com
maiores lucros para o criador.

Conclusoes

De acordo com os resultados obtidos
neste trabalho, podemos concluir que:

1. A metoclopramida, aplicado em
fémeas suinas nos trés primeiros dias pos-parto,
na dosagem de 50 mg administrado por via
intramuscular, com intervalos de oito horas, é
capaz de aumentar a produgao de leite em até
25,06%.

2. Leitegadas de fémeas que receberam
metoclopramida, conforme esquema terapéutico
indicado apresentaram-se mais homogéneas ao
desmame.
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Effect of metoclopramide on sow’s milk production and the performance

of piglets
Abstract

Metoclopramide has been used in humans as a therapy to increase
milk production. There is no information available about this drug
in swine for the same purpose. The objective of the study was to
evaluate the effects of metoclopramide on lactation of swine females
and litter development. For this reason 12 females were used in this
study. They were assigned in two groups (T'1 and T2) and were drug-
induced farrowing. T1 females received saline solution during three
days after farrowing and T2 group received metoclopramide. The
experimental period lasted 42 days starting from the administration
of the drug, Metoclopramide significantly (p <0,05) affected milk
production at the first three days compared to the control females. In
the study we found greater homogeneity and smaller dispersion of
litter weight from females treated with metoclopramida, based upon
piglet weight at 21 days of age. In conclusion metoclopramide induced
higher milk production in swine on the first tree days of lactation and

Key-words:
Lactation.
Piglets.
Metoclopramide.
Sows.

Prolactin.

affected litter homogeneity.
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