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Resumo 
 

O período de transição é caracterizado por adaptações no metabolismo de lipídeos, carboidratos e 
proteínas, visando suprir a demanda por nutrientes da lactação. O balanço energético negativo se inicia poucos 
dias antes do parto e se agrava no pós-parto. Este é associado à atenuação da freqüência dos pulsos de LH, 
redução na concentração sanguínea de glicose, insulina e IGF-1, e aumento na concentração de ácidos graxos 
não esterificados e β-hidroxibutirato. O déficit energético pode reduzir a produção de estrógeno pelo folículo 
dominante, aumentar o intervalo do parto à primeira ovulação, e reduzir a concentração de progesterona no 
sangue e a qualidade de ovócitos e embriões. O fornecimento de dietas ricas em proteína é freqüentemente 
associado ao aumento da concentração de nitrogênio uréico no plasma, alterações no ambiente uterino e redução 
da viabilidade embrionária. O balanço energético negativo e o consumo de dietas ricas em proteína podem estar 
envolvidos no decréscimo da fertilidade em vacas leiteiras de alta produção. 
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Abstract 
 

The transition period is characterized by changes in lipid, carbohydrate, and protein metabolism, to 
meet the nutrient demand of lactation. The negative energy balance starts a few days before calving and is 
aggravated postpartum. It is associated to attenuation of LH pulse frequency, to reduced blood concentrations of 
glucose, insulin, and IGF-1 and increased concentrations of non-esterified fatty acids and β-hydroxybutyrate. 
Energy deficiency may reduce estrogen production by the dominant follicle, increase the interval from calving to 
first ovulation, and reduce blood progesterone concentration and oocytes and embryo quality. The supply of 
protein rich diets is often associated with increased plasma urea nitrogen content, changes in uterine 
environment and reduced embryo viability. The negative energy balance and the intake of protein rich diets may 
be involved in the decreased fertility of high-yielding dairy cows. 
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Introdução 
 

O aumentado potencial genético para produção de leite, juntamente com as mudanças no manejo 
nutricional, tem sido associado ao aumento da produção de leite/vaca e à redução da fertilidade de vacas leiteiras 
(Butler, 1998, Washburn et al., 2002). A demanda metabólica associada à alta produção de leite resulta em 
balanço energético negativo (BEN), caracterizado por redução na concentração sanguínea de glicose, insulina, 
IGF-1, aumento de ácidos graxos não esterificados (AGNE) no plasma e acúmulo de triglicerídeos no fígado 
(Bell, 1995, Drackley, 1999, Drackley et al., 2001). O BEN e as alterações metabólicas associadas relacionam-se 
à fertilidade de vacas leiteiras, por meio de sua influência no desenvolvimento folicular e no momento da 
primeira ovulação pós-parto (Butler, 2001), na concentração sanguínea de progesterona (Britt, 1991), na 
qualidade de ovócitos (Britt, 1991, Leroy et al., 2008a) e embriões (Leroy et al., 2005a). 

Em adição aos efeitos do BEN, o fornecimento de dietas ricas em proteína a vacas leiteiras tem sido 
associado à elevação da concentração de nitrogênio uréico no plasma (NUP) e redução da taxa de concepção 
(Ferguson et al., 1993, Butler et al., 1996). Elevação da concentração de amônia e uréia no ambiente uterino 
(Hammon, 2005), redução do pH uterino (Elrod et al., 1993, Elrod e Butler, 1993) e da qualidade embrionária 
(Dawuda et al., 2002, Rhoads, 2006, Alves, 2007) foram descritas em vacas com alta concentração de NUP. 

Esta revisão tem o objetivo de abordar as informações recentes sobre os efeitos do BEN e do excesso de 
proteína na dieta, sobre a fertilidade de vacas leiteiras de alta produção. 
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Metabolismo do período de transição 
 

No final da gestação e no início da lactação, diversas alterações são observadas no metabolismo das 
vacas leiteiras. Este período é denominado de período de transição, sendo definido como a fase entre as três 
semanas que antecedem o parto e as três primeiras semanas de lactação (Drackley, 1999). O período de transição 
é caracterizado por alterações no metabolismo do fígado, do tecido adiposo, do músculo esquelético e na 
secreção e ação de muitos hormônios envolvidos no parto, na lactogênese e na manutenção da lactação (Head e 
Gulay, 2001). 

Os últimos dias de gestação coincidem com formação do colostro, aumento da demanda da glândula 
mamária por glicose, aminoácidos, ácidos graxos, minerais e vitaminas. A necessidade de ajustes metabólicos 
durante a lactogênese pode ser enfatizada comparando-se as exigências de glicose, aminoácidos e ácidos graxos 
da glândula mamária pós-parto com as exigências destes nutrientes pelo útero gravídico, aos 250 dias de 
gestação (Bell, 1995). Estes autores estimaram que a absorção de glicose, aminoácidos e ácidos graxos pelo 
útero gravídico, aos 250 dias de gestação, de uma vaca Holandesa não lactante, com peso vivo de 650 kg foi de 
666, 718 e 270 g/dia, respectivamente. A absorção de glicose, aminoácidos e ácidos graxos pela glândula 
mamária de vacas Holandesas produzindo 29,6±0,8 kg de leite/dia com 46,7±1,9 g/kg de gordura e 42,3±1,6 
g/kg de proteína, no 4o dia pós-parto, foi de 1.775; 1.374 e 1.224 g/dia, respectivamente. A exigência mamária 
por estes nutrientes, nestas condições, foi de 2,7; 2,0 e 4,5 vezes maior, respectivamente, do que aquelas do útero 
no final da gestação e a exigência de energia pela glândula mamária foi três vezes maior do que a do útero.  

Os ajustes metabólicos observados no período de transição envolvem, principalmente, o tecido adiposo, 
o fígado e o músculo esquelético. No tecido adiposo, observa-se grande mobilização de triglicerídeos. A taxa de 
lipólise é maior que a de lipogênese, disponibilizando AGNE que serão utilizados pela glândula mamária, fígado 
e outros órgãos. Intensa mobilização lipídica leva a aumentada captação de AGNE pelo fígado. No fígado, os 
AGNE podem ser completamente oxidados para produção de energia, incompletamente oxidados a corpos 
cetônicos, esterificados com o glicerol e armazenados como triglicerídeos (TG) ou exportados como 
lipoproteínas de muito baixa densidade (VLDL). No entanto, o fígado dos ruminantes possui capacidade limitada 
para exportar VLDL, o que associado à intensa mobilização lipídica, pode levar ao acúmulo de TG neste órgão 
(Drackley, 1999). A baixa taxa de síntese e secreção hepática de VLDL pode estar relacionada à baixa 
concentração de apolipoproteína (Apo B) no sangue e fígado dos ruminantes (Drackley et al., 2001). A diferença 
entre a absorção de AGNE e o gasto de ATP pelo fígado pode ser importante no desenvolvimento de lipidose 
hepática (Vazquez-Anõn et al., 1994). Considerando que a absorção de AGNE pelo fígado é de 140mmol/hora 
ou 928g/dia e que a oxidação de AGNE para suprir a demanda de energia deste órgão é de 60,8 mmol/hora, 
Drackley et al. (2001) estimaram que 70,2 mmol/hora ou 525 gramas de AGNE/dia estariam disponíveis para 
esterificação no fígado de vacas leiteiras periparturientes com concentração sanguínea de AGNE de 1000 µM.  

A conversão de AGNE a corpos cetônicos pode ser considerada uma estratégia para poupar glicose em 
momentos de déficit. Assim, aumentada cetogênese durante o período de transição pode ajudar a compensar o 
consumo insuficiente de precursores de glicose (Drackley et al., 2001). Segundo Wathes et al. (2007), 
aproximadamente 50% das vacas leiteiras desenvolvem cetose subclínica no primeiro mês de lactação. Lipidose 
hepática e cetose estão relacionadas à ocorrência de outras desordens de saúde, redução no consumo de matéria 
seca, perda de peso corporal, redução na produção de leite concomitante ao período de ocorrência da doença e ao 
longo de toda a lactação, além de produzir reflexos negativos no desempenho reprodutivo (Wallace et al., 1998). 
Jorritsma et al. (2000) relataram que o acúmulo hepático de triglicerídeos foi associado ao maior intervalo do 
parto à primeira ovulação e à redução da fertilidade em vacas leiteiras.  

Com relação ao metabolismo de carboidratos e proteínas, no período pós-parto inicial observa-se 
aumento da gliconeogênese hepática a partir de propionato, aminoácidos, glicerol e lactato, visando atender a 
exigência de glicose da glândula mamária (Drackley et al., 2001). A utilização de glicose pelos tecidos 
periféricos é reduzida e a utilização de AGNE e corpos cetônicos como fonte de energia por estes tecidos 
aumenta (Bauman e Currie, 1980). Nas duas primeiras semanas após o parto também se observa aumento da 
mobilização das reservas corporais de proteína, principalmente do músculo esquelético, disponibilizando 
aminoácidos que serão utilizados na gliconeogênese hepática (Bell, 1995).  

A insulina é um importante fator na adaptação do metabolismo de vacas leiteiras durante o período de 
transição. A concentração plasmática de insulina declina durante o período seco e permanece baixa durante as 
primeiras semanas do pós-parto (Moorby et al., 2000). A baixa concentração de insulina após o parto associada à 
resistência a este hormônio nos tecidos adiposo e muscular inibe a captação e a utilização de glicose por estes 
tecidos (Bell, 1995).  

O IGF-1 é secretado pelo fígado em resposta ao hormônio de crescimento (GH) e exerce feedback 
negativo sobre a secreção de GH pela hipófise. Durante o BEN, a relação entre estes hormônios é alterada 
devido à redução na expressão de receptores de GH no fígado (Lucy et al. 2001). Como conseqüência, a 
concentração sanguínea de IGF-1 é diminuída e a de GH elevada, o que juntamente com a baixa concentração 
sanguínea de insulina, promove a lipólise no tecido adiposo e a gliconeogênese hepática (Wathes et al., 2007).
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Balanço energético negativo e reprodução 
 

O BEN começa poucos dias antes do parto e se agrava no pós-parto, alcançando o ponto mais negativo 
(nadir) cerca de duas semanas após o parto (Bell, 1995). A intensidade do BEN durante as primeiras três 
semanas de lactação e o nadir do BEN são altamente correlacionados com o intervalo à primeira ovulação 
(Butler, 2001). O desenvolvimento de uma onda folicular ocorre entre cinco e sete dias após o parto, 
independente do BEN. Assim, o início de uma onda folicular e a formação de um folículo dominante durante o 
BEN não parecem limitar a primeira ovulação (Butler, 2003). Contudo, Beam e Butler (1997) relataram três 
possíveis destinos do folículo dominante da primeira onda folicular pós-parto: 1) ovulação, que ocorrerá entre 16 
e 20 dias pós-parto; 2) falha de ovulação, seguida por surgimento de uma nova onda folicular e 3) falha de 
ovulação, seguida pelo desenvolvimento de um cisto folicular. O desenvolvimento de um folículo dominante 
não-ovulatório ou de folículos císticos prolonga o intervalo do parto à primeira ovulação para 40 a 50 dias pós-
parto.  

A ovulação do folículo dominante no início da lactação é dependente do restabelecimento da secreção 
pulsátil de hormônio luteinizante (LH). Beam e Butler (1999) relataram que a freqüência de pulsos de LH foi 
significativamente menor durante a primeira onda folicular pós-parto em vacas que desenvolveram um folículo 
dominante não ovulatório, comparadas àquelas em que o folículo dominante se desenvolveu até a ovulação. 
Baixa disponibilidade de energia durante o BEN não somente suprime a secreção pulsátil de LH, mas também 
reduz a responsividade ovariana ao LH (Butler, 2001), impedindo a ocorrência de ovulação.  

A habilidade dos folículos de produzirem estradiol suficiente para desencadear a onda pré-ovulatória de 
LH e a ovulação parece depender da disponibilidade de insulina e de IGF-1 circulantes (Butler, 2003), que se 
encontram em baixa concentração em vacas em BEN. A concentração de IGF-1 no fluido folicular reflete a sua 
concentração sistêmica. O IGF-1, juntamente com a insulina, estimula a proliferação das células foliculares e a 
esteroidogênese (Wathes et al., 2007). Pesquisando a relação entre o destino do folículo dominante da primeira 
onda folicular pós-parto, o balanço energético, o consumo de MS e o perfil metabólico de vacas leiteiras de alta 
produção, Butler et al. (2006) verificaram que as vacas que ovularam o primeiro folículo dominante pós-parto 
apresentaram balanço energético mais positivo na primeira semana pré-parto, balanço energético menos negativo 
nos primeiros 30 dias pós-parto, maior consumo de matéria seca, maior concentração de estradiol, insulina e 
IGF-1 e menor concentração de AGNE no plasma.  

Marr et al. (2002) relataram que as concentrações plasmáticas de AGNE e de β-hidroxibutirato e o 
acúmulo de triglicerídeos no fígado foram maiores nas vacas em que o primeiro folículo dominante pós-parto 
não ovulou, em comparação àquelas que apresentaram folículos ovulatórios. Os autores sugeriram que altas 
concentrações de AGNE e de β-hidroxibutirato no sangue podem inibir a produção folicular de estradiol e a 
ovulação e que, possivelmente, estes compostos agem no hipotálamo, diminuindo a freqüência dos pulsos de LH 
e nos ovários, diminuindo a sensibilidade folicular à insulina e ao IGF-1. Estudos in vitro demonstraram que a 
adição de AGNE (palmítico, esteárico e oléico) ao meio de cultivo inibiu a proliferação das células da teca 
(Vanholder et al., 2006b) e da granulosa (Vanholder et al., 2005), reduziu a viabilidade das células da teca e a 
produção de progesterona pelas mesmas (Vanholder et al., 2006b) e aumentou o número de células foliculares 
apoptóticas e necróticas (Vanholder et al., 2005, Vanholder et al., 2006b). Vanholder et al. (2006a) verificaram 
que a adição de β-hidroxibutirato ao meio de cultivo reduziu a produção de estradiol pelas células da granulosa. 
Os resultados destes trabalhos sugerem que os AGNE podem ser mediadores pelos quais o BEN compromete a 
função ovariana pós-parto em vacas leiteiras de alta produção.  

A perda de ECC no início da lactação tem sido relacionada à redução da fertilidade em vacas cíclicas. 
Britt (1991) relatou que as vacas holandesas que perderam 0,58 pontos de ECC nas cinco primeiras semanas pós-
parto tiveram menor taxa de concepção ao primeiro serviço (25%), se comparadas àquelas que ganharam 0,06 
pontos de ECC no mesmo período (62%). Os mecanismos que relacionam a perda de ECC pós-parto à menor 
taxa de concepção provavelmente envolvem o momento da 1a ovulação pós-parto (Butler, 2003). Existe 
associação positiva entre o reinício dos ciclos ovulatórios após o parto e o aumento da taxa de concepção. Ou 
seja, a ocorrência de maior número de ciclos estrais antes da inseminação artificial (IA) favorece a taxa de 
concepção. Vacas que permaneceram anovulatórias por mais de 50 dias após o parto apresentaram menor 
probabilidade de tornarem-se gestantes durante a lactação e maior risco de serem descartadas (Frajblat, 2000 
citado por Butler, 2003).  

O BEN no início da lactação pode influenciar negativamente os ovócitos que estão se desenvolvendo 
neste período. A foliculogênese leva em torno de 60 a 80 dias e os folículos que iniciam o seu desenvolvimento 
durante o BEN são adversamente afetados e liberam ovócitos de pior qualidade (Britt, 1991). De acordo com 
este modelo, o primeiro e o segundo folículos ovulatórios começam seu desenvolvimento no período seco, 
quando as condições metabólicas são favoráveis. Ao contrário, o terceiro, o quarto e o quinto folículos 
ovulatórios se desenvolvem durante o início da lactação, quando o BEN é mais intenso e, conseqüentemente, 
podem estar sujeitos às condições metabólicas adversas do pós-parto.  

A competência de desenvolvimento do ovócito é intimamente relacionada à fase de crescimento e à 
saúde do folículo (Suton et al., 2003, citado por Leroy et al., 2008a). As mudanças endócrinas e metabólicas 
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observadas no início da lactação, em virtude do BEN, são acompanhadas por alteração na composição do fluido 
folicular, que podem comprometer a capacidade de desenvolvimento dos ovócitos, visto que estes são altamente 
sujeitos a qualquer distúrbio no seu microambiente (Leroy et al., 2008a). Em vacas leiteiras de alta produção, 
que perderam 0,94±0,09 unidades de ECC nos primeiros 46 dias de lactação, Leroy et al. (2004) relataram 
correlações altas (entre 0,73 e 1,00) e significativas das concentrações de glicose, β-hidroxibutirato e uréia no 
soro e fluido folicular. Contudo, evidências científicas que comprovem os efeitos do BEN e das adaptações 
metabólicas associadas sobre a competência de desenvolvimento de ovócitos em vacas leiteiras de alta produção 
são escassas. Na sua maioria, os estudos que objetivaram pesquisar esta relação foram de curta duração e 
conduzidos in vitro.  

Leroy et al. (2005b) observaram que a adição de ácido palmítico e esteárico, em concentrações 
observadas no fluido folicular de vacas leiteiras em BEN, ao meio de maturação, retardou este processo, como 
demonstrado pelo maior número de ovócitos em meiose I e menor número em meiose II, reduziu as taxas de 
fertilização e de clivagem e a produção de blastocistos e aumentou a proporção de células apoptóticas no 
complexo cummulus oophorus. Em estudo posterior, ovócitos bovinos maturados em meio contendo 
concentrações de glicose e de β-hidroxibutirato similares às observadas no fluido folicular de vacas com cetose 
clínica apresentaram reduzida competência de desenvolvimento, como demonstrado pelas menores taxas de 
clivagem e de produção de blastocistos (Leroy et al., 2006). A glicose é uma molécula indispensável para a 
síntese de DNA durante a maturação do ovócito (Sutton et al., 2003, citado por Leroy et al. 2008a) e a 
hipoglicemia observada em vacas com cetose clínica pode comprometer a capacidade de desenvolvimento do 
ovócito (Leroy et al., 2006).  

Em adição aos possíveis efeitos sobre a qualidade de ovócitos, as adaptações do metabolismo de vacas 
leiteiras de alta produção foram associadas a alterações no desenvolvimento e na qualidade embrionária (Leroy 
et al., 2005a). Estes autores observaram que a resposta superovulatória não diferiu entre vacas leiteiras de alta 
produção, vacas não lactantes e novilhas, no entanto, o grau desenvolvimento embrionário foi menor nas vacas 
lactantes, com relativamente mais mórulas e menos blastocistos. Os embriões coletados das vacas lactantes 
foram de coloração mais escura e de pior qualidade. Embriões de coloração escura contêm 45% mais lipídeos 
que os de coloração pálida e são mais sensíveis ao estresse oxidativo, ao resfriamento e ao congelamento (Abe et 
al., 1999). O acúmulo de lipídeos nas células embrionárias pode ainda prejudicar a função mitocondrial e reduzir 
a abundância de produtos resultantes da transcrição de genes, que são importantes para a qualidade e a 
viabilidade do embrião (Abe et al., 2002).  

A relação inversa entre a intensidade do BEN e a fertilidade de vacas cíclicas pode estar relacionada à 
concentração sangüínea de progesterona. Como o BEN no período pós-parto influencia a secreção de 
progesterona pelo corpo lúteo (CL)? Britt (1991) propôs que os folículos ovarianos que são negativamente 
influenciados pela exposição ao BEN no início de seu desenvolvimento originam CL com menor capacidade de 
secreção de progesterona. Para avaliar esta hipótese, estes autores compararam a concentração de progesterona 
no sangue durante a fase lútea dos primeiros cinco ciclos estrais pós-parto (dias 6 a 13 do 1o ciclo estral e dias 10 
a 17 dos demais) de vacas Holandesas que ganharam 0,06 pontos ou perderam 0,58 pontos de ECC nas primeiras 
cinco semanas pós-parto, mas tiveram produção de leite similar. A concentração de progesterona nos dois 
primeiros ciclos estrais pós-parto não diferiu entre os grupos de vacas, contudo, foi menor no 3o, 4o e 5o ciclos 
estrais pós-parto, nas vacas que perderam ECC.  

A menor concentração sangüínea de progesterona, normalmente observada em vacas de alta produção, 
provavelmente também está relacionada à maior metabolização hepática deste hormônio. Wiltbank et al. (2001) 
relataram que o fluxo sanguíneo hepático em vacas lactantes foi duas vezes maior do que nas não lactantes, o 
que foi associado à maior metabolização hepática de estradiol e de progesterona, reduzindo a concentração 
sangüínea destes hormônios em 25% durante o ciclo estral. Da mesma forma, Sangsritavong et al. (2002) 
observaram maior fluxo sanguíneo hepático (1183±90,8 vs 757±104,8 litros/horas) e menores concentrações 
sangüíneas de estradiol (265,44±4,99 vs 351,19±5,77 pg/mL) e de progesterona (2,43±0,17 vs 3,53±0,20 ng/mL) 
em vacas lactantes do que em vacas não lactantes de peso semelhante. A menor concentração de hormônios 
esteróides pode estar relacionada à redução da fertilidade, à reduzida manifestação de estro e ao aumento da 
ocorrência de dupla ovulação em vacas leiteiras de alta produção. 
 

Proteína e reprodução 
 

A ótima utilização de PB na dieta depende da seleção de alimentos protéicos e suplementos 
nitrogenados não protéicos (NNP) que forneçam quantidades de proteína degradável no rúmen (PDR) que 
satisfaçam, mas não excedam, o requerimento de nitrogênio (N) necessário para a máxima síntese de proteína 
microbiana e, em determinadas situações, a utilização de fontes adequadas de proteína não degradada no rúmen 
(PNDR) para o fornecimento de aminoácidos absorvíveis no intestino delgado. Em situações em que há excesso 
de PDR na dieta ou falta de sincronia na disponibilização de energia e proteína no rúmen, a taxa de liberação de 
amônia no rúmen excede a sua utilização pelos microrganismos, resultando em aumento da concentração de 
amônia e uréia no sangue (Nutrient ..., 2001). 
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A maioria das vacas leiteiras consome excesso de proteína na dieta, o que leva ao aumento da 
concentração sanguínea de uréia e ou amônia (Butler, 1998). A concentração de NUP superior a 19mg/dL parece 
ser inversamente relacionada à fertilidade (Ferguson et al., 1993, Butler et al., 1996). Embora os mecanismos 
envolvidos não tenham sido ainda elucidados, alterações no ambiente uterino e redução da viabilidade 
embrionária foram descritas em vacas e novilhas que consumiram dietas contendo excesso de proteína ou dietas 
em que parte da proteína foi substituída por uréia. 

Jordan et al. (1983) observaram que o fornecimento de uma dieta com 23% de PB a vacas leiteiras 
resultou em maior concentração de uréia e amônia no sangue e de uréia na secreção uterina, além de menor 
concentração de P, Mg e K na secreção uterina, em comparação ao fornecimento de uma dieta com 12% de PB. 
Em vacas leiteiras com média de produção de 10.000 kg leite/lactação, média 50 dias de lactação, consumindo 
uma dieta com 20% de PB, Hammon et al. (2005) observaram que a concentração de NUP ≥ 20 mg/dL foi 
associada a elevada concentração de amônia e de N-uréico no fluido uterino no 7o dia do ciclo estral. 

Fisiologicamente, o pH uterino é maior na fase de diestro do ciclo estral (pH=7,1) do que ao estro 
(pH=6,8), devido ao aumento nas concentrações de Mg, K e P durante a fase lútea e ao aumento na atividade da 
enzima anidrase carbônica endometrial. Nos experimentos realizados por Elrod e Butler (1993) e Elrod et al. 
(1993), o excesso de PDR e de PDNR na dieta oferecida a novilhas resultou em redução do pH uterino, no 7o dia 
do ciclo estral. Também Rhoads et al. (2004) relataram a existência de uma relação inversa entre a concentração 
de NUP e o pH uterino no 7o dia do ciclo estral, em vacas holandesas lactantes. O menor pH pode estar 
relacionado à redução de Mg, K e P durante a fase lútea e à inibição da anidrase carbônica endometrial, que é 
sensível às alterações na composição iônica (Elrod e Butler, 1993, Elrod et al, 1993).  

Os subprodutos (amônia e uréia) provenientes do metabolismo do N podem ser tóxicos ao ovócito e ao 
embrião (Leroy et al., 2008b). Contudo, o efeito tóxico de dietas contendo uréia sobre a qualidade embrionária 
foi relacionado ao período de fornecimento (Dawuda et al., 2002) e ao momento em relação a IA (Alves, 2007). 
Menores proporções de ovócitos fecundados e de embriões viáveis foram recuperadas de vacas que consumiram 
100g uréia/dia por cinco dias após a IA, em relação às que consumiram a mesma quantidade de uréia por cinco 
dias antes da IA (Alves, 2007). 

É provável que a elevada concentração de NUP seja prejudicial aos ovócitos ou aos embriões antes do 7o dia 
de gestação. Bode et al. (2001) e Rhoads et al. (2006) verificaram que embriões coletados de vacas com concentração 
de NUP inferior a 19mg/dL resultaram em taxa de gestação aproximadamente 24% maior do que embriões coletados 
de vacas com concentração de NUP igual ou superior a 19 mg/dL. Esta diferença ocorreu apesar dos embriões 
coletados de ambos os grupos de vacas nos dois estudos serem classificados como excelentes e bons.  

Efeitos tóxicos de amônia sobre o desenvolvimento embrionário foram demonstrados in vitro. Em 
estudo realizado por Sinclair et al. (2000), menor proporção de ovócitos coletados de novilhas com alta 
concentração plasmática de amônia se desenvolveu a blastocistos. Da mesma forma, Hammon et al. (2000), 
demonstraram que a adição de amônia ao meio de cultivo reduziu a proporção de ovócitos fertilizados que se 
desenvolveu a blastocistos e aumentou a proporção de embriões degenerados, de forma dose-dependente. 
Segundo Gardner e Lane (1993), a amônia presente nos meios de cultivo in vitro pode afetar adversamente o 
desenvolvimento embrionário, por ocasionar redução da concentração de α-cetoglutarato, por meio de sua 
conversão a glutamato. Isto ocasionaria redução do fluxo de α-cetoglutarato pelo ciclo do ácido tricarboxílico e, 
assim, menor produção de ATP pelas células embrionárias.  

Schneider et al. (1996), citados por Rooke et al. (2004), sugeriram dois possíveis mecanismos 
responsáveis pelos efeitos inibitórios da amônia sobre o crescimento in vitro de células de mamíferos: 1) a 
alteração do pH intracelular, ocasionada pela presença de amônia no meio, requer o envolvimento da Na+/K+- 
ATPase para transportar NH4

+ através da membrana celular, um processo que envolve gasto de energia na forma de 
ATP; 2) a amônia pode interagir diretamente com enzimas e participar de uma série de ciclos relacionados à sua 
detoxicação, os quais consomem ATP. Assim, qualquer que seja o mecanismo, a inclusão de amônia ao meio de 
cultivo pode desviar o ATP que seria utilizado para o crescimento da célula para a manutenção do meio intracelular. 

A alta ingestão de proteínas pode ainda influenciar o sistema reprodutivo como resultado da maior 
demanda energética associada a detoxicação do excesso de amônia. O custo energético associado com a 
detoxicação de grande quantidade de amônia a uréia pelo fígado pode exacerbar o BEN no início da lactação e 
contribuir para a redução da fertilidade (Wathes et al., 2007). Este efeito aditivo dificulta a interpretação dos 
resultados de trabalhos que buscaram estabelecer relação entre o excesso de N na dieta e a fertilidade de vacas 
leiteiras no pós-parto.  
 

Conclusões 
 

O decréscimo na fertilidade de vacas leiteiras, observado nas últimas décadas, parece ser de natureza 
multifatorial, refletindo a influência cumulativa das adaptações metabólicas, das alterações endócrinas e da saúde 
pós-parto. O BEN e as adaptações metabólicas associadas parecem ser os fatores mais importantes relacionados 
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à redução da fertilidade de vacas leiteiras. Embora os resultados dos trabalhos que buscaram estabelecer relação 
entre a ingestão de dietas ricas em proteína e a fertilidade de vacas leiteiras sejam controversos, parece que 
teores elevados de NUP são prejudiciais à fertilidade, enfatizando a necessidade de adequação dos teores de 
proteína da dieta conforme as exigências nutricionais determinadas pela produção de leite. 
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