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DESCRIPCION
Fiebre de leche.

[0001] La invencién se refiere a un suplemento alimenticio para rumiantes que se puede usar para evitar la fiebre de
leche en animales, en particular animales de granja.

[0002] La fiebre de leche (paresia postparto) es un trastorno de la homeostasis del calcio. Los rumiantes, por ejemplo
las vacas lecheras, sufren frecuentemente este trastorno en los ultimos dias de gestacion y en la lactancia temprana.

[0003] Durante la lactancia, la demanda de calcio es elevada, lo que produce un desequilibrio de calcio en la vaca. Este
desequilibrio de calcio activa mecanismos complejos dependientes de la vitamina D que aumentan activamente el uso
del calcio dietético por medio del aumento de absorcién del tracto digestivo y de la resorcion del calcio del sistema
esquelético a través de la sangre. Estos mecanismos activos permiten cubrir hasta en un 80 % la demanda de calcio
durante la lactancia. Por lo que, normalmente estos mecanismos previenen la incidencia de hipocalcemia.

[0004] Durante los dos meses inmediatamente anteriores al parto, la necesidad de calcio es minima. Normalmente,
durante este periodo, las vacas lecheras no se ordefian, y no necesitan calcio para la lactancia. Por lo que, en el periodo
previo al parto, la vaca lechera tiene una baja demanda de calcio, y puede absorber una cantidad suficiente de calcio a
través del tracto digestivo por simple difusion pasiva. El parto induce la lactancia y el valor maximo de produccion de
leche se produce 4 a 6 semanas después. El inicio de la lactancia no obstante corresponde a una demanda elevada
repentina de calcio para producir leche. Los mecanismos reguladores de calcio no siempre estan listos para esta
demanda repentina de calcio y por lo tanto se puede producir la hipocalcemia y la fiebre de leche.

[0005] La técnica anterior propone varios tratamientos para la prevencion de la fiebre de leche en rumiantes. En general,
una estrategia de bajos niveles de calcio parece ser la mas eficaz. Tal estrategia intenta promover el mecanismo activo
de absorcion de calcio antes del parto. La impregnacion oral de calcio al acercarse a la fecha del parto resulté ser eficaz
para prevenir la fiebre de leche, pero se comprobd que algunas pécimas causaban lesiones en el preestomago. Las
raciones alimenticias con un balance dietético de aniones y cationes negativo (medido como (Na+K)-(CI+S)) también
demostraron una reduccion significativa de incidencia de fiebre de leche, pero este tratamiento implica un problema de
palatabilidad. Las raciones alimenticias con un bajo nivel de calcio parecen ser muy eficaces para prevenir la fiebre de
leche, siempre y cuando la ingesta de calcio en el periodo seco (el periodo en el cual la vaca lechera no estan lactando)
se mantenga inferior a 20 g por dia. El problema principal de aplicaciéon de este tratamiento es una dificultad para
formular raciones con un nivel suficientemente bajo de calcio cuando se usa alimentos comunmente disponibles
(Thilsing-Hansen Acta Veterinaria Scandinavica 2002, 43, 1-19).

[0006] El documento WO-A-00/56167 describe un método de prevencidn de la hipocalcemia en animales lactantes que
comprende la administracién al animal, durante al menos parte del periodo seco, de una cantidad eficaz de un
compuesto que reduce la absorcién de calcio en el agua potable y/o en la raciéon de dicho animal. Segun esta
publicacion, el compuesto preferido para reducir la absorcion de calcio seria un mineral arcilloso, como una zeolita. Para
que el mineral arcilloso sea eficaz, es necesario administrarlo en grandes cantidades de hasta 1 000 g al dia por animal,
lo cual, en practica, causa problemas de palatabilidad.

[0007] EI objeto de la presente invencion es proveer un suplemento alimenticio para rumiantes destinado a reducir la
absorcion intestinal de calcio, suplemento alimenticio que tiene una alta palatabilidad y aceptacion, y al mismo tiempo
capta el calcio en el duodeno de manera eficiente.

[0008] Se ha descubierto que este objeto se puede obtener con un suplemento alimenticio para rumiantes que incluye
salvado de arroz modificado especificamente. Asi, en un primer aspecto, la presente invencién se destina a un
suplemento alimenticio para rumiantes comprendiendo salvado de arroz, donde el salvado de arroz se ha sometido a un
tratamiento por bypass ruminal.

[0009] En el contexto de la presente invencién el término "salvado de arroz" incluye salvado de arroz, cascaras de arroz,
pulidos de arroz, cortos de arroz, extracto de solventes de salvado de arroz, salvado de arroz estabilizado, y cualquier
otro procesamiento de arroz en forma de subproducto que contenga una cantidad suficiente de acido fitico, en particular
mas de 1 % en peso.

[0010] El salvado de arroz contiene una gran cantidad de &cido fitico. En el contexto de esta invencién el término "acido
fitico" comprende monofosfato de inositol, difosfato de inositol, trifosfato de inositol, tetrafosfato de inositol, pentafosfato
de inositol, hexafosfato de inositol y mezclas de éstos. El acido fitico es la principal forma de almacenamiento del fésforo
en muchos tejidos vegetales, especialmente semillas. Normalmente, el acido fitico se digiere en el primer estomago de
los rumiantes por actividad enzimatica de fitasa y es una de las fuentes principales de fésforo para los animales. Los
microbios ruminales proporcionan una enzima de fitasa para aislar los grupos de fosfatos de la molécula para cubrir la
necesidad de fésforo. No obstante, las propiedades de enlace al calcio de la molécula son asi eliminadas antes de que
alcance el duodeno.

[0011] Cuando el salvado de arroz se trata con un tratamiento por bypass ruminal, el acido fitico es capaz de alcanzar el
duodeno donde es efectivo como fuerte antagonista de absorcién del calcio, ya que cada uno de los grupos de fosfato
en acido fitico puede enlazarse con un ién de calcio.

[0012] Por otra parte, los inventores descubrieron que aunque el acido fitico es probablemente un importante
2
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ingrediente activo de enlace al calcio de salvado de arroz, no es el Unico compuesto activo usado para este propdsito en
el producto. Por lo que, el uso de salvado de arroz es particularmente interesante, ya que el salvado de arroz
especialmente no presenta problemas de palatabilidad.

[0013] El uso de salvado de arroz puede tener otras ventajas dietéticas beneficiosas cuando se aplica en mamiferos, tal
como una mejora general del metabolismo lipido, una mejora del estado oxidativo y efectos positivos para la prevencion
de la hipertension, la hiperlipidemia, e/o la hiperglucemia.

[0014] A través del tratamiento del salvado de arroz con un tratamiento por bypass ruminal, la absorcién de calcio en el
duodeno se puede reducir efectivamente y se puede obtener un desequilibrio de calcio que es efectivo para la
prevencion de la fiebre de leche (paresia postparto).

[0015] En principio, se puede utilizar cualquier tratamiento por bypass ruminal conocido en la técnica tal como el
recubrimiento, la reticulacion quimica con especies tales como aldehidos (por ejemplo formaldehido), taninos y/o
cualquier otro producto de enlace a proteinas, o la reticulacion fisica tal como un tratamiento térmico. Naturalmente, la
invencion incluye también combinaciones de tratamientos por bypass.

[0016] Los mejores resultados se han obtenido con el salvado de arroz sometido a una reticulacion quimica o a un
tratamiento térmico.

[0017] Se prefiere el hecho de que el acido fitico en el salvado de arroz tratado por bypass ruminal no se degrade hasta
en el duodeno. En una forma de realizacion preferida, al menos un 25 % en peso, preferiblemente superior a un 40 %
en peso y mas preferiblemente superior a un 50 % en peso del acido fitico en el arroz tratado por bypass ruminal del
suplemento alimenticio de la invencién permanece intacto hasta en el duodeno. Mas preferiblemente al menos un 75 %
en peso del acido fitico permanece intacto hasta en el duodeno.

[0018] La reticulacion quimica del salvado de arroz se puede conseguir por ejemplo con un tratamiento con
formaldehido u otros agentes de reticulacion. Tipicamente el tratamiento comprende la aplicacion de aproximadamente
0.5-1.0 g de formaldehido por 100 g de proteina en el producto, preferiblemente, aproximadamente 0.8.g de
formaldehido por 100 g de proteina en el producto. Se prefiere un tratamiento con formaldehido, ya que éste se acepta
en el procesamiento del alimento para animales.

[0019] En un tratamiento térmico, el salvado de arroz se somete tipicamente a una temperatura superior a 115 °C,
preferiblemente superior a 125 °C. La degradacion irreversible de los ingredientes activos ocurre a una temperatura
superior a 135 °C. Por lo que, el tratamiento térmico se realiza preferiblemente a una temperatura de 115-130 °C.
Normalmente, se obtienen buenos resultados cuando el tratamiento térmico se realiza durante 2-30 minutos
dependiendo de la presion aplicada. Un tratamiento térmico tipico es un fase de calentamiento a 120 °C durante 2
minutos.

[0020] El salvado de arroz de la presente invencién comprende preferiblemente al menos 2 % en peso de acido fitico,
con respecto al peso del salvado de arroz, mas preferiblemente al menos 6 % en peso.

[0021] Preferiblemente una racién para rumiantes que incluye el suplemento alimenticio segun la invencién contiene
hasta un 30 % en peso de arroz tratado por bypass ruminal, con respecto al peso de la racion total, preferiblemente
hasta un 25 % en peso, y mas preferiblemente hasta un 20 % en peso, por ejemplo 1-15 % en peso. Cuando el alimento
comprende mas de 30 % en peso de arroz tratado por bypass ruminal, se pueden perder las caracteristicas nutritivas de
la racion. Por lo que, la cantidad de arroz tratado por bypass ruminal es mas preferiblemente de 1 % a 30 % en peso.

[0022] En forma de ejemplo, para un uso alimenticio tipico se puede aplicar los siguientes parametros tipicos. Antes del
parto una vaca come generalmente entre 10 y 13 kg/dia de alimentos secos. En su mayoria forraje. Normalmente se
alimenta con entre 1 y 4-5 kg de concentrados. El suplemento concentrado puede comprender tipicamente
aproximadamente desde una mitad hasta un tercio del suplemento de la presente invencién.

[0023] Los rumiantes adecuados que se pueden emplear conforme a la presente invencion incluyen ganado bovino,
ovejas, cabras, llamas, ciervos, o antilopes. La cantidad de suplemento concentrado que se debe administrar a cada
uno de estos animales depende principalmente del peso corporal y corresponde tipicamente a los datos mencionados
mas arriba para las vacas, rectificados segun el peso corporal de las especies animales especificas.

[0024] EI suplemento alimenticio puede comprender ademas otros ingredientes tales como agentes aromatizantes,
elementos traza organicos, minerales y vitaminas y fuentes de energia glicogénica.

[0025] En otro aspecto, la presente invencidon también se refiere al uso de salvado de arroz para la produccion de un
medicamento para tratar la paresia postparto en rumiantes, donde el salvado de arroz se trata con un tratamiento por
bypass ruminal.

[0026] La fraccion bypass de acido fitico en el salvado de arroz puede aumentar con varios métodos. La tabla 1 ilustra
los resultados obtenidos con la técnica “in sacco” (técnica de bolsa artificial) en una muestra de salvado de arroz tratada
para efectuar el bypass ruminal de &cido fitico por recubrimiento fisico con grasa saturada. Para este producto
especifico la fraccion bypass de acido fitico se estimé entre 26 y 34 % en peso del contenido original del salvado.
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Tabla 1. Pardmetros de degradacion de sustancia seca (DM) y acido fitico y estimaciones de fracciones bypass.
Fraccién Fraccion Fraccion indice de % Fraccion bypass
Soluble No degradable | Degradable Degradacion, |kp2) = 0.04%/h kp2) = 0.06%/h

kd") (%/h)
DM 15.2 10.7 74.1 0.041 472 54.6

Acido fitico 4.0 4.0 92.0 0.125 26.3 33.9

1) kd = ritmo de degradacién ruminal

2) kp = ritmo de paso ruminal

[0027] La alimentacion protegida en rumen con salvado de arroz puede cambiar el equilibrio del calcio y estimular la
homeostasis del calcio. En un ensayo, el producto descrito en la tabla 1 se administr6 a nueve vacas Holstein no
lactantes embarazadas en el centro de investigacion de rumiantes Nutreco (Boxmeer, Paises Bajos). Las vacas
recibieron 2000 g de producto durante una semana, después de haber sido controladas durante una semana. Se
mantuvieron posteriormente en observacion durante otra semana después del final de la suplementacion. El tratamiento
produjo una reduccion significante del calcio en la orina mostrando que la suplementacion desencadenaba los
mecanismos homeostaticos de calcio. La suspension del tratamiento produjo un aumento de la excrecion de calcio por
encima de los niveles iniciales sugiriendo que la absorcién de calcio se habia regulado hacia arriba gracias al
tratamiento (Tabla 2).

Tabla 2. Diferencias entre medias de minimos cuadrados para indicadores de equilibrio del calcio

1% periodo 2° periodo 3% periodo
Ingesta de Ca ad47.2 B 33.9 c43.0
Calcreatinina en orina a 0.51 B 0.15 c1.12
pH Orina Aa 8.46 B 8.40 Ba 8.50
Ingesta Cal/creatinina/ Ca en orina a 0.01067 A 0.00540 b 0.02593
Las diferencias en letras mayusculas indican p < 0.05, las diferencias en letras minusculas
indican p < 0.01
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REIVINDICACIONES

Suplemento alimenticio para rumiantes que incluye salvado de arroz, donde dicho salvado de arroz se ha
sometido a un tratamiento por bypass ruminal.

Suplemento alimenticio para rumiantes segun la reivindicacion 1, donde el tratamiento por bypass ruminal es
seleccionado en el grupo que consiste en una reticulacion quimica, reticulacion fisica, recubrimiento, o
combinaciones de éstos.

Suplemento alimenticio para rumiantes segun la reivindicacion 2, donde la reticulacion quimica es una
reticulacidon con un aldehido, un tanino y/o cualquier otro producto de enlace a proteinas.

Suplemento alimenticio para rumiantes segun la reivindicacién 2, donde la reticulacion fisica es una reticulacion
por tratamiento térmico.

Suplemento alimenticio para rumiantes segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que comprende
también un mineral arcilloso.

Suplemento alimenticio para rumiantes segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, donde dicho
salvado de arroz tratado por bypass ruminal comprende al menos 3 % en peso de acido fitico.

Alimento para rumiantes comprendiendo un suplemento alimenticio segun cualquiera de las reivindicaciones
precedentes, donde la cantidad de arroz tratado por bypass ruminal en el alimento es inferior a 40 % en peso
con respecto a la cantidad total de alimento, preferiblemente inferior a 35 % en peso, y mas preferiblemente de
1-25 % en peso.

Uso de salvado de arroz para la produccion de una composicion para el tratamiento profilactico de la paresia
postparto en rumiantes, donde el salvado de arroz se ha sometido a un tratamiento por bypass ruminal.
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