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1. INTRODUÇÃO 
 
O período de transição de vacas leiteiras, que compreende 3 semanas pré e 

3 semanas pós-parto, desencadeia alterações fisiológicas e metabólicas 
caracterizadas pela elevada demanda energética, que quando não suprida, leva ao 
balanço energético negativo (BEN) (HERDT, 2000). Uma das alternativas que o 
organismo dispõe para atender suas necessidades energéticas é a mobilização do 
tecido adiposo (RUKKWAMSUK et al., 1999), o que resulta numa intensa lipólise, 
com o aumento dos níveis séricos de ácidos graxos não esterificados (AGNEs) e 
corpos cetônicos, como a acetona, o acetoacetato e o beta-hidroxibutirato (BELL, 
1995).  

A intensa mobilização lipídica é acompanhada pela produção aumentada de 
espécies reativas de oxigênio (EROs), as quais são responsáveis por desenvolver a 
condição de estresse oxidativo (GAAL et al., 2006). Os AGNEs aumentam 
significativamente a síntese de EROs na mitocôndria através de diversos 
mecanismos, sendo a cadeia transportadora de elétrons o alvo principal 
(SCHONFELD e WOJTCZAK, 2007).  

Estudos têm demonstrado que a associação de butafosfan e cianocobalamina 
(BTC) pode ser uma alternativa eficaz para reduzir o BEN em vacas leiteiras, 
diminuindo os níveis séricos de AGNEs e BHB (FURLL et al., 2010; ROLLIN et al., 
2010; PEREIRA et al., 2013) e que a administração de vitaminas com potencial 
antioxidante podem ser eficientes para neutralizar a ação dos EROs (RIZZO, 2013). 

Diante disto, nosso objetivo foi avaliar a contribuição antioxidante da 
associação de butafosfan e cianocobalamina durante o pós-parto de vacas leiteiras, 
baseando-se na hipótese de que a diminuição do BEN, através da redução dos 
níveis séricos de AGNEs e BHB, reduza a síntese de EROs na mitocôndria, 
favorecendo o sistema de defesa antioxidante. 

 
 

2. METODOLOGIA 
 

Para este estudo foram utilizadas 52 vacas multíparas, da raça Holandês, 
provenientes de um rebanho leiteiro comercial do sul do Brasil. Estas vacas foram 
ordenhadas duas vezes ao dia e receberam suplementação de concentrado de 
acordo com o National Research Council (NRC, 2001). Após o parto, os animais 
foram separados aleatoriamente em três grupos: (1) Grupo controle (n= 16), que 
receberam 10 ml de solução salina (i.m. NaCl 0,9%), a cada 5 dias a partir do parto 
até 20 dias no período de lactação; (2) Grupo BTC10 (n= 18), que receberam 1000 
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mg de butafosfan e 0,5 mg de cianocobalamina (i.m., 10 ml de Catosal® B12, Bayer 
Health Care, São Paulo, Brasil) e (3) Grupo BTC20 (n= 18), que receberam 2000 mg 
de butafosfan e 1,0 mg de cianocobalamina (i.m., 20 mL de Catosal® B12). A 
administração de BTC em ambos os grupos foi realizada a cada cinco dias após o 
parto até 20 dias de lactação. Para as análises, as amostras de sangue foram 
coletadas com intervalo de 15 dias, do pós-parto até 75 dias de lactação. As 
análises de AGNEs e BHB foram realizadas utilizando kits comerciais (Wako NEFA-
HR, Wako Chemicals USA®, Richmond, EUA) e Randox® (Randox Laboratories 
E.U.A®, Oceanside, CA, EUA), respectivamente. A análise estatística foi realizada 
utilizando MIXED procedure do SAS (SAS Institute Inc., Cary, NC, USA) e todas as 
variáveis independentes foram analisadas como medidas repetidas e consideradas 
as vacas tratadas como efeito aleatório. 
 

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

O butafosfan é uma fonte de fósforo orgânico importante para os processos 
de gliconeogênese e glicólise, pois serve como substrato para o ciclo ADP/ATP 
(LEHNINGER et al., 2011). Já a cianocobalamina está envolvida na síntese da 
colina e carnitina que são moléculas que participam do transporte e metabolismo de 
ácidos graxos (ROLLIN et al., 2009). Além desta função, a cianocobalamina e seus 
derivados possuem comprovada ação antioxidante (BIRCH et al., 2009). Em 
conjunto, o butafosfan e a cianocobalamina reduzem a síntese de enzimas 
envolvidas na β-oxidação, como a acyl-CoA sintetase (KREIPE et al., 2011), o que 
pode explicar a redução dos níveis de AGNEs do nosso estudo, principalmente pela 
capacidade do BTC aumentar a síntese de ATP e, consequentemente, diminuir a 
necessidade de mobilização lipídica durante o pós-parto de vacas leiteiras. 

Cabe ressaltar que os AGNEs aumentam significativamente a produção do 
ânion superóxido (O2), uma espécie reativa de oxigênio sintetizada pelo complexo III 
da cadeia transportadora de elétrons (SCHONFELD e WOJTCZAK, 2007). Esta 
produção de EROs na mitocôndria acelera a senescência celular resultando em 
apoptose (MANDELKER, 2008). Além do mais, estudos têm demostrado uma 
correlação positiva entre triglicerídeos e um conhecido produto da lipoperoxidação, o 
malondialdeído (RICHARD et al., 1992; CASTILLO et al, 2005), o que pode indicar 
uma possível redução na produção de EROs na mitocôndria e o consequente 
comprometimento celular. Entretanto, em nosso estudo, foi possível observar que os 
níveis de AGNEs dos animais tratados (BTC10 e BTC20) foram menores (P=0,0008) 
que do grupo controle, o que mostra que o tratamento com BTC pode contribuir para 
a redução da síntese de EROs e, consequentemente, evitar o estresse oxidativo e 
uma possível apoptose celular (SCHONFELD e WOJTCZAK, 2008). Além disso, de 
uma maneira geral, os níveis de AGNEs permaneceram aumentados da segunda 
até a sexta semana pós-parto nos grupos controle e BTC10, demonstrando efeito 
dose dependente. 

Da mesma forma que os AGNEs, os níveis de BHB foram maiores (P=0,03) 
no grupo controle. Isso é importante, pois em estudo recente (TURK et al.,2013) 
demonstrou-se que conforme aumentam os níveis séricos de AGNEs, também 
elevam-se os de BHB, o que também pode indicar que a geração de EROs na 
mitocôndria está relacionada com os níveis deste corpo cetônico (PEDERNERA et 
al., 2009). Portanto, a diminuição dos níveis séricos de BHB após a administração 
de BTC, podem indicar uma menor mobilização lipídica e uma possível prevenção 
do estresse oxidativo celular nos animais tratados. 



 

O aporte energético proveniente da administração de BTC 
comprovadamente diminui o BEN (PEREIRA et al., 2013), o que significa que as vias 
catabólicas para geração de energia, como por exemplo via de mobilização de 
ácidos graxos e corpos cetônicos, não são ativadas. Com isso, não há acúmulo de 
AGNEs, resultando na diminuição da síntese de EROs na mitocôndria e, 
consequentemente, prevenindo da condição de estresse oxidativo e apoptose 
celular. 

 
Figura 1 Concentração plasmática de AGNEs (a) e BHB (b) em vacas do grupo 
controle, 10 ml de butafosfan e cianocobalamina (BTC10) e 20 ml de butafosfan e 
cianocobalamina (BTC20). 

 
4. CONCLUSÕES 

 
A administração de butafosfan e cianocobalamina no pós parto vacas 

leiteiras diminui os níveis sanguíneos de AGNEs e BHB, resultando numa menor 
geração de EROs e contribuindo para o sistema antioxidante do organismo. 
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