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RESUMO

DINAMICA FOLICULAR DE VACAS DA RACA GUZERA
SUBMETIDAS A TRES PROTOCOLOS DE SINCRONIZACAO DA
OVULACAO

Este trabalho teve por objetivo avaliar a dindmica folicular de vacas da raca Guzera
tratadas com trés protocolos para sincronizagdo da ovulagdo onde se utilizaram implantes
vaginais impregnados com progesterona ou o protocolo Ovsynch, além da utilizacdo de
benzoato de estradiol ou GnRH como indutor da ovulagdo. Foram utilizadas 18 vacas PO
da raca Guzerd, multiparas, ndo-lactantes, com idades entre quatro e sete anos, escore de
condicdo corporal de 3,0 a 4,0 (escala de 1 a 5). Os animais foram mantidos em regime
extensivo, onde a dieta fornecida supriu as exigéncias nutricionais, receberam sal mineral
proteinado ¢ agua “ad libitum”. Os animais foram divididos em trés grupos, No grupo 1
(n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do dispositivo intravaginal CIRD™, 2 mg de benzoato
de estradiol, no dia oito (D8), foram aplicados 0,530 mg de analogo de prostaglandina, 300
Ul de eCG e foi retirado o dispositivo intravaginal, no dia nove (D9) foi aplicado 1 mg de
benzoato de estradiol. No grupo 2 (n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do dispositivo
intravaginal CIRD®, 2 mg de benzoato de estradiol, no dia oito (D8), foram aplicados
0,530 mg de analogo de prostaglandina, 300 Ul de eCG IM e foi retirado o dispositivo
intravaginal, no dia nove (D9) foi aplicado 17 ug de um anélogo do GnRH. No grupo 3
(n=6) foi aplicado no DO, 200 pg de analogo do GnRH, 0,530 mg de analogo da
prostaglandina no dia sete (D7) no dia nove (D9) foi aplicado 100 pg de anélogo do GnRH.
A partir do dia zero até o dia 8 os animais foram examinados diariamente (24/24 h) por via
trans-retal com auxilio de ultrassom. Apds a retirada do implante no dia 8 (grupos 1 e 2) e
aplicacdo da prostaglandina no dia 7 (grupo 3) os animais foram avaliados 4 vezes por dia
(6/6 horas) até o dia 10 do protocolo. Uma nova emergéncia da onda folicular para os
grupos 1, 2 e 3 ocorreu respectivamente, em 2,6 + 0,16; 2,7 £ 0,18 e 2,9 £ 0,16 dias, ndo
havendo diferenca estatistica (P <0,05) entre os grupos (Tabela 1). Houve diferenca
estatistica para os grupos 1, 2 e 3 no intervalo entre emergéncia da onda e ovulacdo em
dias, 7,1 + 0.18; 6,37 + 0,31; 5,33 + 0,66; intervalo entre a retirada do implante e a
ovulacdo em horas, 64,2 + 6,99; 61,0 + 12,36; intervalo entre a aplicacdo do indutor e a
ovulacdo em horas, 43,6 + 6,89; 41,0 + 11,25; 38,2 + 7,89, maior diametro do FD (dia 8),
10,71 +£ 0,30; 9,41 + 0.24; 9,75 + 0,35, maior didametro do FD (dia 10), 13,1 +£0,23; 11,7 +
0,22; 12,0 + 0,34; Média de crescimento do foliculo até dia 8 — (mm/dia), 1,36 + 0,07; 0,92
+0,10; 1,10 + 0,11; Média de crescimento do foliculo do dia 8-10 — (mm/dia), 2,40 + 0,08;
2,28 +0,11; 2,23 + 0,10 e na porcentagem de animais que ovularam, 83,34% (5/6), 66,67%
(4/6), 50% (3/6). Portanto os protocolos dos grupos experimentais 1 e 2 se mostraram mais
eficientes em promover a sincronizagdo da ovulacdo e sdo indicados para utilizacdo em
programa de inseminacao artificial em tempo fixo em vacas da ragca Guzera.

Palavras-chave: Benzoato de Estradiol, GnRH, Ovsynch, indutor da ovulagéo.



ABSTRATC

This study aimed to assess the follicular dynamics of Guzerat cows treated with three
protocols for synchronization of ovulation where they used vaginal implant impregnated
with progesterone or the Ovsynch protocol, besides the use of estradiol benzoate or GnRH
to induce ovulation.There were used 18 PO Guzerat cows, multiparous non-lactating, aging
between four and seven years, good body score condition, ranging from 3.0 to 4.0, The
animals were kept in extensive management, where the diet provided met the nutritional
requirements including protein mineral salt and water "ad libitum". The animals were
divided into three groups, in group 1 (n = 6) it was applied at the DO, an intravaginal
device CIDR® along with 2 mg of estradiol benzoate, at D8 it was administered 300 mg of
a prostaglandin analogue and 300 1U of eCG besides intravaginal device removal, at D9 it
was administered 1 mg of estradiol benzoate and at D11 artificial insemination was carried
out. In group 2 (n = 6) it was used the same protocols as in group 1 except for the induction
of ovulation when it was used 17 mg of a GnRH analogue and at D11 artificial
insemination was carried. In group 3 (n = 6) was applied at DO, 200 mg of GnRH
analogue, 0.530 mg of prostaglandin analogue at D7, at D9 it was administered 100 mg of
GnRH analogue and at D10 artificial insemination was carried. From DO to D8 animals
were examined daily (24/24 h) by transrectal ultrasound .After removal of the implant on
D8 in groups 1 and 2 and application of prostaglandin D7 (group 3) animals were assessed
four times a day (6/6 hours) until D10 of the Protocol. A new follicular wave emergence
for groups 1, 2 and 3 was observed respectively, 2.6 + 0.16; 2.7 + 0.18 and 2.9 £+ 0.16 days,
with no statistical difference (P < 0.05) between groups .There was statistical difference for
groups 1, 2 and 3 in the range of wave emergence and ovulation in days, 7.1 + 0.18; 6.37 +
0.31; 5.33 £ 0.66, the interval between implant removal and ovulation in hours, 64.2 +
6.99, 61.0 + 12.36, interval between the application of inducing ovulation and in hours,
43.6 + 6.89, 41.0 + 11.25, 38.2 + 7.89, greatest diameter of the DF (day 8), 10.71 + 0.30,
9.41 + 0.24, 9.75 + 0.35, greatest diameter of the DF (day 10), 13.1 + 0.23, 11.7 + 0.22,
12.0 + 0.34, Average follicle growth until day 8 - (mm / day), 1.36 + 0.07, 0.92 + 0.10,
1.10 + 0.11, Average follicle growth of 8-10 days - (mm / day), 2.40 + 0.08, 2.28 + 0.11,
2.23 + 0.10 and the percentage of animals that ovulated, 83.34% (5/6) , 66.67% (4/6), 50%
(3/6). So the protocols of experimental groups 1 and 2 were moreeffective in promoting
the synchronization of ovulation and are indicated to be used in a program of fixed-time
artificial insemination in Guzerat cows.

Keywords: Estradiol benzoate, GnRH, Ovsynch, ovulation induction.
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1. INTRODUCAO

Na atividade pecuaria atualmente exige-se maxima eficiéncia de producdo para
garantia de retorno econémico. Desta forma, elevados indices de producdo, associados a
alta eficiéncia reprodutiva, devem ser metas que norteiam o0s técnicos e criadores a
alcancarem maior produtividade e satisfatorio retorno econémico na atividade. Neste
contexto, a otimizacdo da eficiéncia reprodutiva € um dos principais fatores que
contribuem para melhora do desempenho produtivo e da lucratividade dos rebanhos
bovinos (BARUSELLLI, et al., 2004).

Para que essa eficiéncia seja alcancada em um rebanho é necessario que todos 0s
aspectos fisioldgicos, nutricionais e de manejo estejam perfeitamente integrados e em
pleno funcionamento. A rentabilidade na exploracdo de bovinos de corte é diretamente
dependente da porcentagem de vacas que sdo capazes de obter um intervalo de partos em
torno de 365 dias. Isto implica na necessidade da concepc¢do acontecer no maximo até o
85° dia pos-parto (OLIVEIRA FILHO et al., 1999).

Com o intuito de maximizar esses indices vérias técnicas vém sendo desenvolvidas,
como a transferéncia de embrides, inseminacdo artificial em tempo fixo, e produgéo in
vitro de embrides. Porém ainda sdo escassos 0s estudos sobre a fisiologia reprodutiva de
fémeas submetidas a protocolos hormonais. (FERRAZ et al., 2008).

Segundo Ball et al. (2006), para maximizacdo do potencial reprodutivo,
especialmente de fémeas domésticas, é importante estudar a foliculogénese a fim de se
compreender 0s mecanismos e fatores envolvidos neste evento. Compreender os
fendmenos fisiologicos associados ao crescimento folicular e a ovulacdo € fundamental
para aperfeicoar as biotecnias da reproducdo e, consequentemente, a eficiéncia reprodutiva
dos rebanhos (BARUSELLLI et al., 2007).

A dinamica folicular representa um dos aspectos mais importantes da fisiologia
ovariana, sendo intensamente estudada em racas taurinas (SAVIO et al., 1988; SIROIS e
FORTUNE, 1994; BADINGA et al., 1994). O numero de trabalhos com ragas zebuinas
(Bos taurus indicus) e seus mesticos €, contudo, reduzido, particularmente nas racgas de
maior importancia para a pecuaria nacional (FIGUEIREDO et al., 1997; GAMBINI et al.,
1998).
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A fisiologia reprodutiva de vacas zebuinas é diferente de vacas taurinas. As
diferencas séo relatadas em caracteristicas como area de tecido luteal, baixa capacidade de
secretar LH, alteracbes de comportamento na deteccdo de cio, diametro do foliculo
dominante (BARROS et al., 2000; FIGUEIREDO et al., 1997), duracdo do estro
(MEDRANQO et al., 1996) e diametro folicular no momento da divergéncia e na ovulacao
(PINHEIRO et al., 1998).

A dificuldade de deteccdo do estro € um dos fatores que limitam o desempenho
reprodutivo em bovinos. A baixa taxa de deteccdo do estro acarreta comprometimento da
eficiéncia reprodutiva com conseqiiente aumento do periodo de servico e do intervalo entre
partos e diminuicdo da taxa de prenhez. (BARUSELLI e MARQUES, 2002).

Fémeas Bos indicus apresentam estro por aproximadamente 10 horas (BO et al.,
2003). Somado a este fator, mais de 50% dos animais desse grupo genético iniciam a
manifestacdo de estro no periodo noturno, sendo que cerca de 30% iniciam e encerram 0
estro durante a noite (PINHEIRO et al., 1998), dificultando o manejo e reduzindo a
eficacia da deteccéo de estro.

Para evitar estes problemas em rebanhos de cria, foram desenvolvidos protocolos
de sincronizacdo que permitem inseminar um grande numero de animais num periodo de
tempo estabelecido. Estes tratamentos sdo conhecidos como protocolos de inseminagéo
artificial a tempo fixo (IATF), e se dividem entre os que utilizam combinacdes de GnRH e
PGF2a, e os que utilizam dispositivos com progesterona ou progestagenos (analogos
sintéticos da progesterona) e estradiol (BARUSELLI e MARQUES, 2002).

A utilizacdo da ultrassonografia na reproducdo de grandes animais possibilitou o
entendimento do desenvolvimento folicular, o que permite verificar as particularidades da
fisiologia reprodutiva e assim, propor protocolos adequados para a melhoria da eficiéncia
reprodutiva dos bovinos. (VIANA et al., 2000)

Este conhecimento, através do entendimento do comportamento das ondas de
crescimento folicular (dindamica folicular), favorece a execucdo de programas de
superovulagdo (AMSTRONG, 1993; ADAMS,1994) e sincronizacédo do cio (VIANAet al.,
2000) e da ovulacdo (GAMBINI et al., 1998).
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2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

O presente trabalho teve por objetivo realizar um estudo ultrassonografico e
determinacdo do momento da ovulacdo de vacas da raca Guzerd submetidas a trés
protocolos de sincronizacdo do estro e da ovulagdo visando a realizacdo de inseminagoes
artificiais em tempo fixo (IATF) para obtencéo de taxas de prenhez mais consistentes,
assim sera possivel: Formar lotes uniformes para que o produtor rural possa a atender o
mercado consumidor e que sejam programadas as paricdes em épocas especificas quando

houver maior disponibilidade de forragens.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Estudar a dindmica folicular durante os protocolos que empregam progestageno
associado a GnRH e benzoato de estradiol para sincronizagédo da ovulagéo;
- Estudar a dinamica folicular durante o protocolo que emprega GnRH associado a

prostaglandina (PGF2a) para sincronizacgao da ovulagdao;
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 CICLO ESTRAL

O ciclo estral € definido como o conjunto de alteragdes enddcrinas,
comportamentais e morfoldgicas ocorridas entre dois estros sucessivos na fémea bovina
que € controlado por uma complexa interacdo neuroendocrina, coordenada pelo eixo
hipotalamo-hipofise-ovario-utero. Esse controle ocorre através de um sistema de regulacéao
no qual um hormonio ou produto de secrecdo pode inibir a liberacdo de outro hormonio
(retro-alimentacdo negativa) ou, ao contrério, estimular a sintese e liberacdo de uma maior
quantidade de outro horménio (retro-alimentagédo positiva). Esses mecanismos estabelecem
uma dinamica folicular a qual permite o desenvolvimento de um foliculo maduro capaz de
ovular em momento propicio e produzir assim, uma célula capaz de ser fecundada.
(MORAES et al., 2001).

A duracdo do ciclo estral dos bovinos varia entre 17 e 25 dias e € dividido em fase
luteinica, que vai da ovulacédo até a lutedlise (em média dia 17) e na fase folicular, que vai
da lutedlise até a ovulacdo (BAIRD e MCNEILLY, 1981), com semelhancas entre as
fémeas zebuinas e taurinas (BARROS; FIGUEIREDO; PINHEIRO, 1998; SIROIS;
FORTUNE, 2001; VACA et al., 1985). Nesse intervalo, o desenvolvimento folicular se
apresenta como uma sequéncia dindmica de eventos fisioldgicos e endocrinolégicos que
envolvem o crescimento e a atresia dos foliculos antrais, em movimentos que se
assemelham a ondas (PIERSON; GHINTER, 1984).

A fase lutéinica é caracterizada por um ovario contendo um corpo lateo (CL), que é
resultante do foliculo ovulatério. Com a progressao da fase lutea, o CL produz um volume
crescente de progesterona, o qual atinge um platd e se mantém até a lutedlise. A fase
folicular é caracterizada pela presenga de um grande foliculo que ovulard na auséncia de
um corpo luteo (PANT et al., 1977).
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3.2 ENDOCRINOLOGIA DO CICLO ESTRAL

Ap0s a puberdade, a fémea desenvolve um padréo ritmico de eventos fisioldgicos
que promovem alteracbes morfoldgicas no sistema reprodutor e mudancas
comportamentais no animal. Estas modificagdes fisiologicas e de comportamento s&o
ciclicas e continuas, sendo interrompidas pela gestacdo ou alguma condicdo patoldgica.
(PETERSEN et al.; 2003)

Os principais hormonios envolvidos sdo: GnRH (Hormonio Liberador de
Gonadotrofinas - proveniente do hipotalamo), FSH e LH (Horménio Foliculo Estimulante
e Hormoénio Luteinizante, respectivamente — provenientes da hipofise), Estradiol e
Progesterona (dos ovarios) e Prostaglandina (proveniente do Uatero). O estradiol é
produzido pelos foliculos ovarianos e a progesterona é produzida pelo corpo luteo
(MAPLETOFT e KASTELIC, 1997).

A hipdfise apresenta duas grandes regides: o l6bulo anterior (adenohipdfise) e o
posterior (neurohipdfise). O l6bulo anterior ndo contém fibras nervosas, ndo tem contato
neural direto com o hipotalamo. A comunicagdo se da através de um sistema vascular,
chamado sistema porta-hipofisario. O I6bulo posterior esta constituido de tecido neural e se
conecta com o hipotalamo pelo pedinculo hipotalamo-hipofiséario (PAGE, 1994).

O GnRH ¢ produzido no hipotalamo, na area pré-optica e no nucleo arqueado, o
qual é uma estrutura do diencéfalo que rodeia o terceiro ventriculo. Essa area recebe
inimeras informacBes externas (ex. visual, tatil e olfatoria) através de neurbnios que
convergem para o hipotalamo. Dai a informagdo é processada e modificada para ser
enviada a hipofise como um sinal humoral e/ ou neural. Esse horm6nio € um decapeptideo,
com vida média de dez minutos, que controla a sintese de FSH e LH e a liberacdo de LH
(EDQVIST, 1997).

O controle da liberacdo de GnRH ¢é feito pelos esterdides gonadais, progesterona e
estrégeno. No entanto, ndo existem receptores para esses esteréides diretamente nos
neurbnios que expressam GnRH. A acdo desses horménios se da via sistemas neurais
esterdides sensitivos. Um exemplo desses sistemas € o acido gama amino butirico
(GABA). Esses neurdnios contém receptores para esterdides e fazem sinapse com 0s
neurbnios sintetizadores de GnRH. Quando as concentracfes de progesterona estdo

elevadas, deprimindo a sintese de GnRH, as concentracfes de GABA estdo aumentadas.
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Quando as concentracbes de GABA estdo diminuidas, o estradiol estimula o GnRH
durante a fase folicular (ROBINSON, 1995). Petersen et al (2003) sugerem que o estradiol
regula ndo so indiretamente, mas também diretamente 0 GnRH. Foi descoberta uma
segunda isoforma de receptor de estrégeno chamada (ERpB) (KUIPER et al, 1996). Aliado a
isso, também foi encontrado RNA mensageiro para ERa e ERpB nas células GT1 (células
neuronais da regido pré-optica hipotalamica).

Essas células possuem sitios especificos de ligacdo para o estrogeno,
principalmente para ERB. A acdo indireta seria através de sistemas neurotransmissores
GABA/ Glutamato sobre a regido periventricular anteroventral (AVPV), regido proxima
ao nucleo supraquiasmatico, a qual possui abundantes quantidades de RNA mensageiro
para ERa e ERP nas suas células (SYMERLY et al.,, 1990; SYMERLY, 1998;
SHUGHRUE et al., 1997).

O LH e o FSH, produzidos na adenohipdfise, sdo glicoproteinas com um peso
molecular proximo de 30.000 Kda, formados por duas subunidades diferentes chamadas
alfa (o) e beta (B). A subunidade alfa é idéntica para os dois horménios, enquanto que a
beta é Unica para cada hormoénio em cada espécie, e é determinante da atividade bioldgica
de cada hormdnio. Ambas as cadeias peptidicas estdo unidas por pontes de hidrogénio e
Forcas de Van der Waals (EDQVIST, 1997). A regulagdo da transcricdo dos genes das
gonadotrofinas esta sob controle do GnRH e de outros fatores gonadais ou hipotalamicos
(esterdides ou polipeptideos) (COMBARNOUS, 1993).

O FSH é um hormdnio chave para estimular a emergéncia das ondas foliculares,
sendo o seu declinio associado com a selecdo de um foliculo dominante o qual se
desenvolvera e passara a ser dependente de LH. Estas gonadotrofinas sdao armazenadas em
granulos secretoérios no citoplasma e sdo diferentemente secretadas por exocitose. O LH é
armazenado de forma prolongada durante o ciclo, mas muito pouco FSH é armazenado. Na
ovelha, a quantidade de FSH na pituitaria anterior € somente 2 a 3% da quantidade de LH.
(McNEILLY etal., 1995).

O GnRH se liga a receptores especificos nos gonadotrofos e promove a liberagéo de
Cat++, causando uma répida liberacdo de ambos, FSH e LH. Os gonadotrofos podem se
tornar insensiveis ao GnRH, e a natureza de liberacdo em pulsos é fundamental para
prevenir “downregulation” de seus receptores. A liberacdo de GnRH resulta na liberagao
de LH e essa freqiiéncia ¢ controlada pelo “feedback™ da progesterona e do estradiol. A

liberacdo de FSH ndo tem carater pulsatil e geralmente ndo é coincidente com a liberacdo
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de LH. Portanto, a liberacdo de LH depende da freqiiéncia de liberacdo de GnRH,
enquanto que o FSH tem liberacdo constitutiva, na qual a sintese é seguida de sua liberacao
(ROCHE, 1996).

O controle da liberacdo de FSH e feito por inibina e estrogenos que atuam
diretamente na pituitaria anterior, diminuindo a expressdao do gene que codifica a
subunidade B desse horménio. Ambos atuam diminuindo a transcricdo e estabilidade do
RNA mensageiro, efeito o qual sobrepbe a acdo do GnRH sobre a liberacdo de FSH
(ROCHE, 1996).

O mecanismo de acdo das gonadotrofinas nas suas células-alvo ocorre através de
receptores especificos na superficie celular. O FSH atua nas células da granulosa e o LH
possui receptores nas células da granulosa, células da teca e, ainda, no corpo luteo. A
regido N — terminal do receptor é extracelular e responsavel pela ligacdo com o horménio.
A regido intracelular esta acoplada a proteina G e, no momento da ligagdo gonadotrofina-
receptor, faz a ativacdo de segundos mensageiros. (BARUSELLI e MARQUES, 2002).

Ambos hormonios ativam a enzima adenilato ciclase na membrana plasmatica,
consumindo ATP, gerando AMP ciclico, o qual promove uma cascata de fosforilacdo das
quinases dependentes de cAMP (proteina quinase A — PK-A). A PK-A ativada controla
inimeros aspectos da fungdo celular através da fosforilacdo de substratos protéicos. Apos a
interacdo receptor-ligando, o complexo é internalizado por endocitose e degradado pelos
lisossomas. Assim o receptor é reciclado de volta a membrana celular por exocitose
(CATT, 1996).

O FSH, através do complexo aromatase, estimula a producédo de estradiol a partir de
androgenos. Como nas células da granulosa sdo baixas as quantidades de andrdgenos,
devido a baixas concentracdes de enzimas que participam na sua sintese, 0 LH atua nas
células da teca interna, aumentando a producdo desses androgenos. Os androgenos sao
convertidos a estrogenos, principalmente o estradiol-17 B, através da enzima P450
aromatase. O principal esteroide secretado pelas células da granulosa é a pregnenolona, e
essa € também utilizada nas células da teca para ser convertida em andrégenos (SHAMS e
BERISHA, 2002).

Durante a fase luteinica, a progesterona do corpo luteo faz com que a frequéncia de
liberacdo de LH se mantenha baixa, um pulso a cada quatro/seis horas na fase de plat6 da
progesterona, e amplitude alta. Assim, € muito baixa a secrecdo de androstenediona pelas

células da teca, e, em conseqliéncia, a de estradiol pelas células da granulosa. Em razdo
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disso, os foliculos dominantes que ocorrem nessa fase ndo ovulam e entram em atresia
(BAIRD, 1976; TURNBULL et al., 1977).

No final da fase luteinica, inicia-se uma série de eventos que culminam com a
perda da capacidade de secrecdo da progesterona e com a morte das células e a perda da
estrutura. (McGUIRE et al., 1994) Essa regressdo depende do aumento nos pulsos de
PGF2a. O estradiol secretado pelos foliculos durante o ciclo estral estimula a sintese de
receptores de ocitocina no endométrio. Paralelamente, a secrecdo de ocitocina pelo corpo
luteo atua sobre o0 endomeétrio estimulando assim a liberacdo de PGF2a. Apo0s a lutedlise, o
estradiol-17p produzido, principalmente, pelo foliculo dominante ird promover um
estimulo de “feedback™ positivo sobre a liberagdo de GnRH, alterando a frequéncia de
pulsos de GnRH e LH (PATE, 1994).

Ocorre entdo um aumento na frequéncia de pulsos, em torno de um por hora, e uma
diminuicdo na amplitude (MORAES et al., 2001). Devido & baixa amplitude dos pulsos de
LH, o ovério (foliculos) responde a cada um desses pulsos com um pulso de
androstenediona e estradiol (BAIRD, 1978, CAMPBELL et al., 1990). Com o0 aumento da
frequéncia de pulsos, ha um aumento das concentracbes médias de LH e um
correspondente aumento na secrecdo de esterdides ovarianos (BAIRD, 1978, CAMPBELL
et al., 1990). A secrecdo de estradiol aumenta a um nivel suficiente para induzir o
comportamento de estro e desencadear o pico de LH e ovulacdo (SCARAMUZZI, 1975).
Esse pico € caracterizado por um rapido aumento dos niveis basais para uma concentracao
de 20 a 100 ng/ mL dentro de 4-8 horas, com o retorno as concentracdes basais 10 horas
depois (LAND et al., 1973; THIERY e MARTIN, 1991).

3.3 DINAMICA FOLICULAR

O processo continuo de crescimento e regressdo de foliculos antrais que leva ao
desenvolvimento do foliculo pré-ovulatério no ovario é conhecido como dinamica folicular
ovariana, o qual envolve o desenvolvimento sincronizado de um grupo de foliculos,
denominado onda folicular (GINTHER, et. al. 1989).

Essa teoria das ondas foliculares foi proposta por Rajakoski (1960), que realizou

estudos histoldgicos em ovérios obtidos em matadouros. Com base nessas observagdes, 0
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autor sugeriu a existéncia de duas ondas de desenvolvimento de foliculos antrais durante o
ciclo estral, cada um delas com um foliculo crescendo até o didmetro pré-ovulatorio.

O ovério dos mamiferos é constituido, ao nascimento, por milhares de foliculos
primordiais, os quais sdo considerados o pool de reserva dos foliculos ovarianos.
Entretanto, mais de 99,9% destes foliculos nunca atingem a ovulacdo, visto que a maioria
morre por um processo fisiologico designado atresia folicular (BO et al., 2000).

A ferramenta que permitiu grandes avancos no entendimento da dinamica dos
processos ovarianos durante o ciclo estral foi, sem davida, a técnica de ultrassonografia.
Com a caracterizacdo e monitoramento das estruturas presentes nos ovarios (foliculos e
corpos luteos), foi possivel estabelecer que o crescimento folicular ocorre na forma de
ondas e que essa dinamica é verificada em diversas fases da vida de uma fémea desde duas
semanas de vida até a pré-puberdade (BOLAMBA et al., 1994), puberdade, gestacdo
(GINTHER et al., 1996) e no pés-parto (MURPHY et al., 1990, SAVIO, 1990).

Uma onda de crescimento folicular envolve o desenvolvimento sincronico de um
grupo de foliculos (GINTHER et al., 1989), e é caracterizada pelo desenvolvimento de
um grande foliculo, chamado dominante, e varios foliculos subordinados; o dominante sera
anovulatério se ocorrer durante a fase em que o corpo lGteo encontra-se ativo secretando
altos niveis de progesterona e ovulatério se ocorrer no momento em que 0s niveis de
progesterona estiverem baixos devido a lutedlise (GINTHER et al.,, 1996). A vaca
apresenta de duas a trés ondas por ciclo estral e raramente pode apresentar uma ou quatro
ondas (GINTHER et al., 1989).

Para o padrdo de duas ondas, a primeira onda comeca, em média, no dia zero (dia
da ovulacédo) e a segunda onda comeca no dia dez (GINTHER et al., 1989). Para o padrao
de trés ondas, a emergéncia das ondas ocorrem, em média, nos dias zero, nove e 16, sendo
as duas primeiras anovulatorias. De cinco a dez foliculos sdo recrutados por onda de
crescimento folicular (DRIANCOURT, 2001). O corpo lateo (CL) inicia sua regressao
mais cedo em vacas com ciclos de duas ondas (dia 16) que em animais com trés ondas (dia
19) determinando uma amplitude de 20 a 23 dias no intervalo interovulatério. Em ambos
os casos, o foliculo dominante que estd presente no momento da lutedlise se torna o
foliculo ovulatério e a emergéncia da onda seguinte se dara apés a ovulacdo (SANTOS,
1993).

Existem diferencas na dinamica folicular entre Bos tauros e Bos indicus. Uma

particularidade observada entre zebuinos e taurinos diz respeito ao nimero de ondas de
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crescimento folicular por ciclo estral. Estudos realizados em animais da raga holandesa
demonstraram predominancia de duas e trés ondas de crescimento folicular por ciclo estral
(SAVIO et al., 1988; FORTUNE, 1994; GINTHER et al., 1989; WOLFENSON et al.,
2004). Contudo, em zebuinos existem relatos que descrevem maior incidéncia de trés
ondas, sendo notificada a presenca de até quatro ondas de crescimento folicular por ciclo
estral (Brahman — RHODES et al., 1995; Nelore — FIGUEIREDO et al., 1997; Gir —
VIANA et al., 2000).

Além das diferencas no nimero de ondas, existem trabalhos que evidenciam que
fémeas Bos indicus recrutam maior nimero de foliculos por onda de crescimento folicular
que fémeas Bos tauros (33,4 + 3,2 vs. 25,4 + 2,5; CARVALHO et al., 2007). Existem
relatos de que o ndmero de foliculos recrutados por onda de crescimento folicular
apresenta diferencas entre individuos, e essa caracteristica possui alta repetibilidade
durante a vida reprodutiva da fémea (BONI et al., 1997).

Com relacdo a fertilidade, sabe-se que ndo ha diferenca entre animais que
apresentam ciclos de duas ou trés ondas. No entanto, fatores como estresse calorico, nivel
nutricional e anestro lactacional podem afetar o padrdo de desenvolvimento folicular (BO
et al., 2000).

A aquisicdo de receptores para LH nas células da granulosa é o fator diferencial do
foliculo que se tornard dominante em relacdo aos demais foliculos em crescimento (BAO
et al., 1997). Outra caracteristica do FD ¢ a sua alta capacidade de produzir estradiol. No
dia cinco do ciclo estral, € muito maior a concentracdo de estradiol no FD em relacdo aos
seus subordinados e acredita-se que isso reflita diretamente com o término do aumento na
concentracdo de FSH e na manutencdo de niveis basais desse hormonio (FORTUNE et al.,
2001).

O FD é o maior responsavel pela queda dos niveis de FSH e também o que
consegue crescer mesmo sob baixos niveis desse horménio. Estradiol intrafolicular, fator
de crescimento semelhante a insulina (IGF-1) e ativinas parecem estar envolvidos na
capacidade do FD de responder as alteracdes nas gonadotrofinas (BEG et al., 2002).
Quando as concentracBes de FSH declinam, os foliculos demonstram mudangas em suas
caracteristicas tais como: reducdo da sua atividade estrogénica, reducdo nos niveis de
inibinas de alto peso molecular e aumento de proteinas ligadoras de IGF (IGFBPs)

culminando com a apoptose das células da granulosa. Somente o FD é capaz de manter a
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proliferagdo celular, acumular fluidos foliculares e aumentar sua capacidade

esteroidogénica nesse ambiente de queda do FSH circulante (BO et al., 2000).

3.4 SINCRONIZACAO DE ESTRO E DA OVULACAO

Uma das biotecnologias que trouxeram um grande avango no manejo reprodutivo e
que permitiu melhorar as taxas de prenhez foi o desenvolvimento de programas de
inseminacdo artificial em tempo fixo (IATF). A IATF tem como base sistemas de controle
do desenvolvimento de foliculos ovarianos, inducéo da ovulacédo e formacao de corpo luteo
(CL) capaz de manter a prenhez sem a necessidade da detec¢cdo de estro e maximizando a
taxa de servico. As estratégias para controlar a ovulagao consistem em provocar a lute6lise
com PGF2a, inibir a ovulagdo com progesterona, induzir a emergéncia da onda folicular e
0 desenvolvimento de um foliculo dominante e sincronizar a ovulacdo (BARUSELLI, et
al., 2004).

Além de permitir concentrar 0 momento da inseminacao e da paricdo em épocas
desejadas de acordo com cada sistema produtivo. Um programa de sincronizacéo eficiente
deve ser capaz de induzir altos percentuais de animais em estro com fertilidade similar a
um processo fisiologico, pois o sistema produtivo eficaz requer altos percentuais de
bezerros nascidos e desmamados (VERAS et al., 2007).

Entre os fatores que limitam seu uso estdo o custo dos produtos utilizados, as
dificuldades na execucdo de alguns tratamentos (manejo), o desconhecimento dos técnicos
dos principios basicos de fisiologia reprodutiva, e ainda, os resultados obtidos na primeira
inseminacdo que, na maioria das vezes, sao inferiores aos de um estro natural (GRUNERT,
1984; LARSON e BALL, 1992).

Estes processos envolvem a secrecdo inter-relacionada de hormonios
hipotalamicos, da hipd6fise anterior, dos ovarios e do Gtero. O principal mecanismo de
regulagcdo do ciclo estral bovino é a regressdao do corpo lateo, que ocorre em fémeas
ciclicas normais ao redor do dia 17-18. Desta forma, o CL - considerado uma glandula
enddcrina temporaria, com a fungdo de produzir P4 — constitui-se no elemento-chave de
varios processos reprodutivos, incluindo a ovulacéo e a duracdo do ciclo estral (MILVAE
etal., 1996).
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As formas de controle do ciclo estral em bovinos sdo baseadas na extenséo ou
reducdo da fase luteinica - uso de progestagenos ou prostaglandinas - e na modificagcdo dos
padroes da onda folicular através da administracdo de E2 ou hormoénio liberador de
gonadotrofinas (GnRH). No entanto, ambos os métodos agem diretamente no estado
funcional do CL e sdo limitados para produzir grau de sincronia ovariana perfeito. Além
disso, apresentam variabilidade de respostas, que estdo sempre associadas a reducdo na
taxa de fertilidade e a0 aumento na duracdo do processo que, por sua vez, interferem na
IATF (MACMILLAN; BURKE, 1996).

3.4.1 PROGESTERONA /PROGESTAGENOS

O termo progesterona foi criado por Corner e Allen em 1929, no mesmo ano em
que foi pela primeira vez isolada na sua forma cristalizada e, entdo, sintetizada a partir da
conversdo de extratos de soja na substancia ativa. (RATHBONE et al., 2001)

A primeira proposta capaz de manipular o ciclo estral em bovinos partiu de
CHRISTIAN e CASIDA (1948), que sugeriram 0 uso da progesterona para bloquear a
funcdo reprodutiva. No inicio da década de 40 a progesterona tornou-se disponivel a partir
de precursores de origem vegetal (RATHBONE et al., 2001), enquanto que na década de
50, diversos progestdgenos ativos por via oral foram sintetizados na busca por
contraceptivos para mulheres. Rapidamente estes produtos poderiam substituir a P4
produzida pelo CL (BURSI; GROEN, 2000).

O inicio do uso dos progestagenos data da década de 50, sendo que nas primeiras
utilizacBes estes eram administrados por um periodo de 11 a 14 dias. Independente da via
de administracdo foi observado que, quando os tratamentos com progestagenos eram
mantidos por periodos longos, estes resultavam em melhor sincronizacéo de estros, porém
com indices de concepgdo piores a inseminagdo. Quando o periodo de tratamento foi
encurtado (nove dias), obteve-se pior sincronia, todavia com melhores indices de
concepcao (BOYD et al., 1973).

A injecdo de progesterona diariamente € capaz de suprimir 0 estro em ovinos,

bovinos e suinos, intervindo na formagdo ou manutencdo do corpo luteo. Este efeito se da
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pela inibicdo da liberagdo de LH, impedindo a maturacdo do foliculo de Graff
(MACMILLAN et al., 1991).

A progesterona apresenta diversos analogos sintéticos, chamados de progestogenos:
6-metil-17-acetoxi-proges-terona  (MAP),  6-cloro-6-dehidro-17-acetoxyprogesterona
(CAP), acetofenide-dihidroxiprogesterona (DHPA), acetato de melengestrol (MGA) e o
norgestomet (NG). (RATHBONE et al., 2001)

Diversas vias de administracdo foram testadas e demonstraram ser eficientes na
sincronizacdo do estro: via oral (RATHBONE et al., 2001), subcutdnea na regido do
pescoco (DZIUK et al.,, 1966) e implantes intravaginais (esponjas impregnadas com
progesterona) (CARRICK e SHELTON, 1967).

Atualmente existem no mercado diversos dispositivos liberadores de P4 e
progestagenos com a finalidade de sincronizar a ovulacdo para a IATF. Como exemplo,
temos: DIB® (Syntex) - 1,0g de P4, dispositivo intravaginal (BO; BARUSELLI,
MARTINEZ, 2003); CIDR® (Pfizer) - 1,9g de P4, dispositivo intravaginal
(MACMILLAN et al., 1991), posteriormente reconfigurado com 1,389 de P4
(RATHBONE et al.,, 2002); PRID® (Sanofi) - 1,55g de P4, dispositivo intravaginal
(WINKLER et al., 1977); Crestar® (Intervet) - 3,0mg de norgestomet, dispositivo auricular
e Cronipres® (Biogenesis-Bagd) - 1,0g de P4, dispositivo intravaginal. Inserido por um
determinado periodo evita a ovulacdo do foliculo dominante, mas permite o crescimento
folicular. A quantidade de P4 liberada pelo CIDR® (1,99 de P4) é altamente predizivel
com valores médios de concentracdes plasmaticas em torno de 5 a 6ng/mL e conteldo
médio residual de 0,929 (MACMILLAN et al., 1991).

3.4.2 ESTROGENOS E SUAS ASSOCIACOES COM
PROGESTERONA OU PROGESTAGENOS

As baixas taxas de concep¢do obtidas ap6s o emprego de progestagenos, na forma
oral, procurando sincronizar estro nos anos 60, promoveram uma revisdo de conceitos por
parte dos pesquisadores. (MARTINEZ, 2003).

Novos fatos renovaram o interesse das equipes de pesquisa no desenvolvimento de

esquemas de sincronizacdo, envolvendo progestagenos exogenos. O uso de prostaglandina
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e de progestdgenos em programas de sincronizagdo do estro baseia-se na reducdo e/ou no
prolongamento da fase luteal, respectivamente. Entretanto, a sincronizagdo do estro e da
ovulacdo ndo depende somente do controle da fase luteal, mas também do controle do
desenvolvimento folicular (KASTELIC et al., 1990; KASTELIC e GINTHER, 1991).

A acdo potencializadora do estrogeno junto a progesterona, aliada ao surgimento
também da prostaglandina e, posteriormente, de seus andlogos como potentes agentes
luteoliticos, condicionou a formagédo de métodos de sincronizacao de estros que combinam
um curto periodo de exposi¢do a progestagenos (< 14 dias) com drogas luteoliticas (BEAL,
1996).

Esses tratamentos procuram sincronizar o crescimento folicular, de maneira que
todos os animais apresentassem um foliculo em crescimento e com capacidade de ovular
no momento da administracdo da prostaglandina ou da remocao da fonte de progesterona
(BO, 2000).

A administragdo de E2 suprime o crescimento do foliculo dominante, tendo-se
observado que esta supressdo é mais intensa quando o tratamento é combinado com P4
(BO et al., 1995). E importante que elevados niveis de P4 estejam presentes no momento
da administracdo de E2, ja que picos de LH foram detectados em novilhas tratadas somente
com E2 (BO et al., 1994). Novilhas tratadas com o implante auricular de norgestomet
juntamente com a aplicagdo de 17 3 estradiol em diferentes fases do desenvolvimento
folicular tiveram seu crescimento folicular bloqueado, com uma nova onda folicular
emergindo 3 a 5 dias depois (BO et al., 1994). Tribulo et al. (1995) também observaram a
emergéncia de uma nova onda folicular 4,3 dias ap6s o tratamento de 17 R estradiol
associado a P4 e ao CIDR® por sete dias, com alto grau de sincronizacdo da ovulagdo
(75% dos animais ovularam entre 72 e 84 horas ap0s a retirada do dispositivo).

Existem no mercado diferentes ésteres de E2: 17 B estradiol, benzoato de estradiol
(BE), valerato de estradiol (VE) e o cipionato de estradiol (CE). O BE (SA FILHO et al.,
2004) e 0 17 R estradiol (BO et al., 1995) apresentam meia vida mais curta que os demais,
induzindo uma emergéncia mais sincronizada de uma nova onda de crescimento folicular.
A aplicacdo do 2mg BE induz a emergéncia 3 a 4 dias ap6s o tratamento (CACCIA; BO,
1998), enquanto que a aplicacdo de 5mg VE resulta em uma nova onda folicular em um
momento menos previsivel (BO et al., 1993) em torno de 5 a 6 dias ap6s o tratamento.
Ambos em conjunto com a inser¢do do um dispositivo de P4 ou progestdgeno (CACCIA;
BO, 1998).
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Johnson et al. (1991) concluiram que o a concentracdo de E2 circulante e no fluido
folicular foi maior no tratamento por 10 dias com norgestomet em comparagdo aos
tratamentos com 6 ou 8 dias. A utilizacdo do CIDR® por um periodo de oito dias
apresentou tendéncia de taxas de prenhez superiores (54,1% vs 39,4%) em relacdo aos
tratamentos por 7 dias em novilhas zebuinas (COLAZO et al., 1999). N&o houve diferenca
nas taxas de prenhez no final da estagdo de monta de vacas zebuinas entre 0s grupos
tratados com CIDR® (8 dias) associado ao BE (79%), Crestar® (9 dias) associado ao VE
(88,3%) ou IA apos deteccdo de estro (durante 45 dias — 80,9%), todos com repasse de
touros por um periodo de 45 dias (BARUSELLI et al., 2002).

3.4.3 HORMONIO LIBERADOR DE GONADOTROPINAS (GnRH)

A administracdo de GnRH eleva essas gonadotrofinas na circulacdo periférica
dentro de 2 a 4 horas (TWAGIRAMUNGU et al., 1995). O GnRH promove a ovulacao ou
a luteinizagdo do foliculo dominante se este estiver em sua fase de crescimento ou no
inicio de sua fase estética, resultando na emergéncia de uma nova onda folicular dentro de
2 ou 3 dias (MARTINEZ et al., 1997). A resposta folicular frente ao tratamento com
GnRH deve-se a liberacdo de LH, sendo que a concentracdo plasmatica de P4 proveniente
da fase luteinica ndo afeta a resposta hipofisaria ao GnRH, uma vez que a retroalimentacéo
negativa da P4 sobre a liberacdo de LH ocorre em nivel do hipotadlamo (CLARKE, 1989).

AlteragBes na estrutura quimica da molécula natural do GnRH propiciam a
obtencdo de potentes anadlogos. Entre eles encontram-se a Buserelina, a Gonadorelina e o
acetato de Fertirelina. Os analogos estabilizam a molécula contra ataques enzimaticos,
aumentam a ligacdo as membranas e proteinas plasmaticas, e aumentam a afinidade do
agonista com o receptor do GnRH (THATCHER et al., 1993). Além disso, apresentam
meia-vida longa em circulacéo. Essas propriedades permitem que os andlogos possam ser

empregados em doses inferiores as da forma natural (D' OCCHIO et al., 2000).
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3.44 PROSTAGLANDINAS

As prostaglandinas (PGs) foram descobertas em 1930, com os trabalhos de Kurzrok
e Lieb, que descreveram os efeitos do sémen humano sobre o miométrio. Em 1935, Von
Euler foi o primeiro a identificar o principio ativo responsavel por tais ac0es,
denominando-o de prostaglandina, ao acreditar, erroneamente, que sua sintese era realizada
na prostata. Estas PGs sdo &cidos graxos hidroxilados ndo-saturados de 20 carbonos, com
um anel ciclopentano no C8 — C12 e todas apresentam um grupo hidroxila no carbono 15
(CHAMPE e HARVEY, 1996).

As PGs sdo compostos extremamente potentes que desencadeiam uma ampla faixa
de respostas fisioldgicas, estando presentes na forma de pelo menos seis compostos
(Prostaglandina A, B, C, D, E e F) relacionados com numerosos metabdlitos, exibindo
uma grande variedade de efeitos farmacoldgicos (D' OCCHIO et al., 2000).

S80 moléculas derivadas dos acidos araquidbnico e linoléico assim como 0s
leucotrienos e tomboxanos. As ciclo-oxigenases convertem o 4cido araquiddnico em PGG2
e PGH2, e entdo, pela acdo de sintases e redutases, sdo convertidas em prostaglandinas
especificas (WEEMS, 2005).

A prostaglandina é uma substancia luteolitica empregada em rebanhos bovinos para
induzir a regressdo do corpo luteo (CL) e Consequentemente um estro fértil de 3 a 5 dias
apos o tratamento (INSKEEP, 1973). Em vacas e ovelhas, a PGF2a é produzida e
secretada pelo endométrio e, entdo, carreada localmente pela circulacdo ipsilateral ao Utero,
até o ovario, para que ocorra a lutedlise (MIYAMOTO et al., 2005).

A PGF2a e seus analogos tém sido empregados para induzir ou sincronizar o cio e
sdo utilizados unicamente ou em associacdo com outros horménios (XU et al., 1997,
DISKIN et al., 2002; YANIZ et al., 2004).

Os tratamentos que visam a sincronizagdo de estro utilizando prostaglandinas
baseiam-se no controle da fase progesterdnica do ciclo estral. O sucesso do tratamento
dependente da presenca de um CL, ja que a agdo da luteolisina é provocar a regressao
morfologica e funcional dessa estrutura (RATHBONE et al., 2001) e consequentemente a
queda dos niveis endogenos de progesterona. Porém, a resposta a administracdo de PGF2a
¢ influenciada pela maturidade do CL. O CL maduro possui um sistema de

retroalimentacdo positiva que resulta na producdo intraluteinica de prostaglandina
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possibilitando a continuidade do processo luteolitico iniciado por uma Unica aplicacéo
exogena de PGF2a (WILTBANK, 1997; OKUDA et al., 2002). Tratamentos realizados até
o0 dia 5 do ciclo estral (CL ndo maduro) ndo induzem efetivamente a lutedlise (REFSAL,
1980; PARFET et al., 1989).

Nas fémeas em que se verifica a lutedlise, a ocorréncia do estro é distribuida num
intervalo de cinco ou mais dias, 0 que torna impraticaveis os programas de inseminacgéo e
transferéncia de embries em tempo fixo (BO et al., 2002). Esta variacio no intervalo entre
a aplicacdo da PGF2a e o0 estro e a ovulagdo, é decorrente do estado de desenvolvimento
dos foliculos no momento do tratamento (MAPLETOFT et al., 2000).

Dessa forma, se o tratamento é realizado quando o foliculo dominante esta na fase
final do seu crescimento, ou no inicio da sua fase estatica, a ovulacdo ird ocorrer dentro de
um intervalo de 24 horas. Por outro lado, se a PGF2a for aplicada quando o foliculo
dominante estiver no meio ou no final da sua fase estatica, a ovulagdo ird ocorrer 5 a 7 dias
mais tarde, ap6s o crescimento do foliculo dominante da proxima onda folicular
(KASTELIC e GINTHER, 1991).

355 SINCRONIZACAO COM ASSOCIACAO DE GnRH E
PROSTAGLANDINA - (OVSYNCH)

A capacidade em controlar o0 momento da ovulagdo seguido por desenvolvimento
folicular e regresséo do CL permite a IATF. Tendo em vista esses conceitos, Pursley et al.
(1995) desenvolveram um protocolo hormonal chamado Ovsynch que permite a IATF ap06s
0 uso de uma combinacdo de tratamentos com GnRH e PGF2a (GnRH - 7 dias - PGF2a -
2 dias - GnRH - 16 horas - IATF). Esse programa sincroniza a maturacdo folicular e a
lutedlise antes de induzir a ovulacdo para a IA, que pode ser usado em protocolos de IATF
tanto em vacas de leite quanto de corte (TWAGIRAMUNGU et al., 1995; PURSLEY et
al., 1997; THATCHER et al., 2001). Entretanto, observa-se reducdo na taxa de prenhez
quando o protocolo ¢ iniciado em determinadas fases do ciclo estral (VASCONCELOS et
al., 1999; MOREIRA et al., 2000).

As taxas de concepcdo de vacas submetidas ao Ovsynch séo prejudicadas quando o

protocolo é iniciado entre os dias 13 e 17 do ciclo estral devido a lute6lise espontanea antes
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da administracdo de PGF2a. Isso provoca dessincroniza¢do na maioria das vacas tratadas
que ovulam antes do programado. Da mesma forma, no inicio do ciclo estral (de 2 a 4
dias), o foliculo dominante recrutado ndo estd suficientemente desenvolvido e capaz de
responder a administracdo da primeira dose de GnRH. Consequentemente, o foliculo
dominante no momento do segundo tratamento com GnRH estara envelhecido e terd
expressado a dominancia por cinco ou mais dias sendo considerado subfértil (AUSTIN et
al., 1999).

Alguns trabalhos demonstraram que foliculos com 9 a 10 mm de diametro em
crescimento ovulam mesmo na presenca de corpo lateo funcional, com altos niveis de
progesterona (WILTBANK, 1997). Entre 60 a 70% dos animais tratados sdo detectados em
cio 4 dias apos a aplicacdo de prostaglandina (TWAGIRAMUNGU et al., 1995). Estudos
tém evidenciado que a sincronizacdo do estro e, em particular, da ovulacdo pode ser
consideravelmente aumentada com a segunda dose de GnRH 36-48 horas apds a aplicacdo
de prostaglandina. Esta aplicagdo de GnRH colabora com a eficiéncia da inseminagdo em
tempo fixo, realizada de 16 a 24 horas apds a aplicacdo hormonal (VERAS et al., 2007).

Em um protocolo Ovsynch e momento ideal de inseminar é 28 horas ap6s o
segundo tratamento com GnRH. Caso as vacas ovulem mais tarde, podemos esperar
reducdo de até 10% na taxa de concepcao, bem como aumento nas perdas gestacionais. O
tempo de vida do odcito apds a ovulagdo é muito curto. Assim, no momento da ovulacao,
0s espermatozdides precisam estar preparados para a fertilizacdo no oviduto. Nesse
sentido, é pior atrasar do que antecipar uma inseminacdo nos programas de IA seja na
inseminacdo com deteccdo de estro ou por meio do Ovsynch. Alguns estudos avaliaram o
atraso de 48 h para 56 h na aplicacdo do segundo GnRH apds a administracdo da PGF2a e
relataram aumentos nas taxas de concepcdo (BRUNSVEEN et al., 2006; VERAS et al.,
2007).

Estes pesquisadores argumentaram que 0 aumento na concep¢do pode estar
relacionado com o maior didmetro do foliculo ovulatério, a melhora na taxa de ovulacao,
maiores concentragcdes de estradiol no pro-estro e de progesterona no diestro. Contudo,
Souza (2008) utilizando essa mesma estratégia ndo observou tal efeito, provavelmente
devido ao intervalo inseminacdo-ovulagdo. O grupo que foi submetido ao atraso para 56 h
apresentou intervalo inseminacdo-ovulacdo de apenas 8h sendo que, segundo uma pesquisa
anterior esse intervalo deve ser de 12 a 15 h (VERAS et al., 2007).
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Entretanto, o sucesso dos programas para IATF que utilizam o Ovsynch depende
das vacas estarem ciclicas (MOREIRA et al., 2001). Nesse estudo, foi verificado que
animais em anestro apresentaram menores taxas de prenhez no tratamento com Ovsynch
qguando comparados aos animais ciclicos no inicio do tratamento (22 vs 42%,
respectivamente).

Existem trabalhos que analisaram a resposta ao protocolo “ovsynch” em zebuinos
(BARROS et. al., 2000; BARUSELLLI et al., 2000; FERNANDES et. al., 2000). Barros et
al. (2000), sincronizaram fémeas zebuinas em estagio aleatério do ciclo estral, com um
andlogo do GnRH e sete dias mais tarde, com PGF2a. Vinte e quatro horas apos a
administragcdo de PGF2a, todos os animais receberam nova dose de GnRH. Cerca de 20 a
24 horas apés a segunda dose de GnRH as vacas foram inseminadas em tempo fixo, sem
observacao do cio (dia 09). Este protocolo foi testado tanto em vacas lactantes (60 a 90
dias pos-parto, n = 44) quanto ndo lactantes (n = 49). As taxas de prenhez apds uma unica
IA com tempo fixo foram de 47,7% e 44,9%, para vacas lactantes e ndo lactantes,

respectivamente.
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Resumo
Este trabalho teve por objetivo avaliar a dindmica folicular de vacas da raca Guzera
tratadas com trés protocolos para sincronizagdo da ovulacdo onde se utilizaram implantes
vaginais impregnados com progesterona ou o protocolo Ovsynch, além da utilizacdo de
benzoato de estradiol ou GnRH como indutor da ovulacdo. Foram utilizadas 18 vacas PO
da raca Guzera, multiparas, ndo-lactantes, com idades entre quatro e sete anos, escore de
condigéo corporal de 3,0 a 4,0 (escala de 1 a 5). Os animais foram mantidos em regime
extensivo, onde a dieta fornecida supriu as exigéncias nutricionais, receberam sal mineral
proteinado e agua “ad libitum”. Os animais foram divididos em trés grupos, No grupo 1
(n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do dispositivo intravaginal CIRD®, 2 mg de benzoato
de estradiol, no dia oito (D8), foram aplicados 0,530 mg de analogo de prostaglandina, 300
Ul de eCG e foi retirado o dispositivo intravaginal, no dia nove (D9) foi aplicado 1 mg de
benzoato de estradiol. No grupo 2 (n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do dispositivo
intravaginal CIRD®, 2 mg de benzoato de estradiol, no dia oito (D8), foram aplicados
0,530 mg de anélogo de prostaglandina, 300 Ul de eCG IM e foi retirado o dispositivo
intravaginal, no dia nove (D9) foi aplicado 17 pg de um anélogo do GnRH. No grupo 3
(n=6) foi aplicado no DO, 200 ug de andlogo do GnRH, 0,530 mg de andlogo da
prostaglandina no dia sete (D7) no dia nove (D9) foi aplicado 100 pg de anélogo do GnRH.
A partir do dia zero até o dia 8 os animais foram examinados diariamente (24/24 h) por via
trans-retal com auxilio de ultrassom. Apos a retirada do implante no dia 8 (grupos 1 e 2) e
aplicacdo da prostaglandina no dia 7 (grupo 3) os animais foram avaliados 4 vezes por dia
(6/6 horas) até o dia 10 do protocolo. Uma nova emergéncia da onda folicular para os
grupos 1, 2 e 3 ocorreu respectivamente, em 2,6 + 0,16; 2,7 £ 0,18 e 2,9 £ 0,16 dias, ndo
havendo diferenca estatistica (P <0,05) entre os grupos (Tabela 1). Houve diferenca
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estatistica para os grupos 1, 2 e 3 no intervalo entre emergéncia da onda e ovulacdo em
dias, 7,1 + 0.18; 6,37 + 0,31; 5,33 + 0,66; intervalo entre a retirada do implante e a
ovulacdo em horas, 64,2 + 6,99; 61,0 + 12,36; intervalo entre a aplicacdo do indutor e a
ovulacdo em horas, 43,6 + 6,89; 41,0 + 11,25; 38,2 + 7,89, maior diametro do FD (dia 8),
10,71 + 0,30; 9,41 + 0.24; 9,75 + 0,35, maior diametro do FD (dia 10), 13,1 +0,23; 11,7 +
0,22; 12,0 + 0,34; Média de crescimento do foliculo até dia 8 — (mm/dia), 1,36 + 0,07; 0,92
+0,10; 1,10 £+ 0,11; Média de crescimento do foliculo do dia 8-10 — (mm/dia), 2,40 + 0,08;
2,28 £ 0,11; 2,23 £ 0,10 e na porcentagem de animais que ovularam, 83,34% (5/6), 66,67%
(4/6), 50% (3/6). Portanto os trés protocolos foram eficientes em promover a sincronizagao
da ovulacdo e sdo indicados para utilizacdo em programa de inseminacdo artificial em

tempo fixo em vacas da raca Guzera.

Palavras-chave: Benzoato de Estradiol, GnRH, Ovsynch, indutor da ovulacgéo.

Abstratc
This study aimed to assess the follicular dynamics of Guzerat cows treated with three
protocols for synchronization of ovulation where they used vaginal implant impregnated
with progesterone or the Ovsynch protocol, besides the use of estradiol benzoate or GnRH
to induce ovulation.There were used 18 PO Guzerat cows, multiparous non-lactating, aging
between four and seven years, good body score condition, ranging from 3.0 to 4.0, The
animals were kept in extensive management, where the diet provided met the nutritional
requirements including protein mineral salt and water "ad libitum". The animals were
divided into three groups, in group 1 (n = 6) it was applied at the DO, an intravaginal
device CIDR® along with 2 mg of estradiol benzoate, at D8 it was administered 300 mg of
a prostaglandin analogue and 300 1U of eCG besides intravaginal device removal, at D9 it
was administered 1 mg of estradiol benzoate and at D11 artificial insemination was carried
out. In group 2 (n = 6) it was used the same protocols as in group 1 except for the induction
of ovulation when it was used 17 mg of a GnRH analogue and at D11 artificial
insemination was carried. In group 3 (n = 6) was applied at DO, 200 mg of GnRH
analogue, 0.530 mg of prostaglandin analogue at D7, at D9 it was administered 100 mg of
GnRH analogue and at D10 artificial insemination was carried. From DO to D8 animals
were examined daily (24/24 h) by transrectal ultrasound .After removal of the implant on
D8 in groups 1 and 2 and application of prostaglandin D7 (group 3) animals were assessed
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four times a day (6/6 hours) until D10 of the Protocol. A new follicular wave emergence
for groups 1, 2 and 3 was observed respectively, 2.6 + 0.16; 2.7 + 0.18 and 2.9 £+ 0.16 days,
with no statistical difference (P < 0.05) between groups .There was statistical difference for
groups 1, 2 and 3 in the range of wave emergence and ovulation in days, 7.1 £ 0.18; 6.37 +
0.31; 5.33 £ 0.66, the interval between implant removal and ovulation in hours, 64.2 +
6.99, 61.0 £ 12.36, interval between the application of inducing ovulation and in hours,
43.6 + 6.89, 41.0 + 11.25, 38.2 + 7.89, greatest diameter of the DF (day 8), 10.71 + 0.30,
9.41 + 0.24, 9.75 + 0.35, greatest diameter of the DF (day 10), 13.1 + 0.23, 11.7 + 0.22,
12.0 + 0.34, Average follicle growth until day 8 - (mm / day), 1.36 + 0.07, 0.92 + 0.10,
1.10 + 0.11, Average follicle growth of 8-10 days - (mm / day), 2.40 + 0.08, 2.28 + 0.11,
2.23 + 0.10 and the percentage of animals that ovulated, 83.34% (5/6) , 66.67% (4/6), 50%
(3/6). So the protocols of experimental groups 1 and 2 were moreeffective in promoting the
synchronization of ovulation and are indicated to be used in a program of fixed-time

artificial insemination in Guzerat cows.

Keywords: Estradiol benzoate, GnRH, Ovsynch, ovulation induction.

Introducéo

A otimizacdo da eficiéncia reprodutiva é um dos principais fatores que contribuem
para melhora do desempenho produtivo e da lucratividade dos rebanhos bovinos
(BARUSELLLI, et al., 2004). Para que essa eficiéncia seja alcancada em um rebanho é
necessario que todos os aspectos fisiologicos, nutricionais e de manejo estejam
perfeitamente integrados e em pleno funcionamento. A rentabilidade na exploracdo de
bovinos de corte é diretamente dependente da porcentagem de vacas que sdo capazes de
obter um intervalo de partos em torno de 365 dias. Isto implica na necessidade da
concepcao acontecer no maximo até o 85° dia pds-parto (OLIVEIRA FILHO et al., 1999).

Com o intuito de maximizar esses indices, varias técnicas vém sendo
desenvolvidas, como a transferéncia de embrides, inseminacao artificial em tempo fixo, e
producdo in vitro de embrides. Porém ainda sdo escassos 0s estudos sobre a fisiologia
reprodutiva de fémeas submetidas a protocolos hormonais. (FERRAZ et al., 2008).

No entanto, segundo Ball et al. (2006), para maximizac¢ao do potencial reprodutivo,

especialmente de fémeas domésticas, é importante estudar a foliculogénese a fim de se
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compreender os mecanismos e fatores envolvidos neste evento. Compreender os
fendmenos fisioldgicos associados ao crescimento folicular e & ovulagdo é fundamental
para aperfeicoar as biotecnias da reproducdo e, consequentemente, a eficiéncia reprodutiva
dos rebanhos (BARUSELLLI et al., 2007).

A dindmica folicular representa um dos aspectos mais importantes da fisiologia
ovariana, sendo intensamente estudada em racas taurinas (SAVIO et al., 1988; SIROIS e
FORTUNE, 1988; BADINGA et al., 1994). O numero de trabalhos com racas zebuinas
(Bos taurus indicus) e seus mesticos €, contudo, reduzido, particularmente nas ragas de
maior importancia para a pecuéria nacional (FIGUEIREDO et al., 1997; GAMBINI et al.,
1998).

O presente trabalho teve por objetivo realizar um estudo ultrassonografico e
determinacdo do momento da ovulacdo de vacas da raca Guzerd submetidas a trés

protocolos de sincronizagéo do estro e da ovulagéo.

Material e Métodos

Local do Experimento

O experimento foi realizado no més de setembro de 2010, na Estacdo Experimental
do Instituto Agronémico de Pernambuco — IPA, situado na Fazenda Saco, municipio de
Serra Talhada — PE, Microrregido do Sertdo do Alto Pajel, com uma érea total de 3.200ha,
e tendo como coordenadas geogréaficas latitude 07° 59' 31", longitude 38° 17' 54" e altitude
média de 429 metros. Foi registrada precipitacdo média no més de setembro de 1,3 mm e
anual de 621,2 mm, temperatura média mensal de 25,2°C. (IPA, 2010)

Selecdo dos Animais

Foram utilizadas 18 vacas PO da raca Guzera, ciclicas, multiparas, ndo-lactantes,
com idades entre quatro e sete anos, escore de condi¢cdo corporal entre 3 e 4 (escalade 1 a
5) segundo Ferreira et al. (1990).

O status reprodutivo das fémeas foi avaliado pelos exames ultrassonogréafico,
segundo proposicdo de Santos et al. (2004), e vaginoscopico preconizado por Grunert et al.
(2005), para identificar possiveis alteragdes clinica ou reprodutiva. Os animais foram
mantidos em regime semi-extensivo, com pastagens predominante de capim-buffel
(Cenchrus ciliaris L.), receberam uma suplementacéo de silgame de milho no cocho uma

vez ao dia, sal mineral proteinado e agua “ad libitum”.
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Delineamento Experimental

Antes da composicdo dos grupos experimentais os animais foram divididos em
blocos casualizados formando trés grupos homogéneos quanto a composicdo genética,
idade e escore corporal. Os componentes de cada bloco foram distribuidos aleatoriamente
em trés grupos experimentais. No grupo 1 (n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do
dispositivo intravaginal CIRD® (Eazi-Breed CIRD®, Pfizer, Nova Zelédndia), 2 mg de
benzoato de estradiol (BE, Estrogin®, Farmavet), no dia oito (D8), foram aplicados 300 ug
de andlogo de prostaglandina (Ciosin®, INTERVET - SCHERING), 300 Ul de eCG
(Novormon®, INTERVET — SCHERING) e foi retirado o dispositivo intravaginal, no dia
nove (D9) foi aplicado 1 mg de benzoato de estradiol (BE, Estrogin®, Farmavet) e no dia
dez (D10) foi realizada a inseminacéo artificial.

No grupo 2 (n=6) foi aplicado no DO, mesmo dia do dispositivo intravaginal
CIRD® (Eazi-Breed CIRD®, Pfizer, Nova Zelandia), 2 mg de benzoato de estradiol (BE,
Estrogin®, Farmavet), no dia oito (D8), foram aplicados 300 pg de analogo de
prostaglandina (Ciosin®, INTERVET - SCHERING), 300 Ul de eCG (Novormon®,
INTERVET — SCHERING) IM e foi retirado o dispositivo intravaginal, no dia nove (D9)
foi aplicado 17 pg de GnRH (GESTRAN PLUS®, TECNOPEC) e no dia dez (D10) foi
realizada a inseminacdo artificial.

No grupo 3 (n=6) foi aplicado no DO, 200 pg de analogo do GnRH (GESTRAN
PLUS®, TECNOPEC), 300 ug de analogo de prostaglandina (Ciosin®, INTERVET -
SCHERING) no dia sete (D7) no dia nove (D9) foi aplicado 100 pg de anélogo do GnRH
(GESTRAN PLUS®, TECNOPEC) e no dia dez (D10) a inseminacdo artificial.



Grupo 1 (BE+BE)

DO D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10
us us us
06:00h 06:00h  06:00h
12:00h  12:00h 12:00h

us us us us us us us us 18:00h  18:00h  18:00h

08:00h  08:00h OB:TOh 08:|00h 08:(|)Oh OSTOh 08:00h 08:00h  24:00 24:‘00 24:00

ICIRD®+ l CIRD® + 1n‘1g BE

2 mg BE 0,530 mg PGF2a +

300 Ul de eCG

Grupo 2 (BE+GnRH)

DO D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10
us us us
06:00h 06:00h 06:00h
12:00h 12:00h 12:00h

us us us us us us us us 18:00h 18:00h 18:00h

o

8:00h  08:00h OSZTOh 08:00h  08:00h O8T0h 08:00h 08:00h  24:00

24:00

24:00

' CIRD® + l CIRD® + 17 pug de GnRH
2mg BE 0,530 mg PGF2a +
300 Ul de eCG
Grupo 3 (OVSYNCH)
DO D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10
us us us us us us us us us us
08:00h 08:00h 08:00h 08:00h 08:00h 08:00h 08:00h 06:00h 06:00h 06:00h
12:00h 12:00h 12:00h
us 18:00h 18:00h  18:00h
08:00h ‘ ‘ 24:00  24:00  24:00
0 ug GnRH 0,530 mg PGF20. 100 pug GnRH
Figura 1 — Esquema do Protocolo dos grupos experimentais
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Exames Ultrassonograficos

A partir do dia zero até o dia 7 os animais foram examinados diariamente (24/24 h)
por via trans-retal com auxilio de ultrassom (Aquila Vet® - Pie Medical) equipado com um
transdutor linear de 8 MHz sendo os exames realizados pelo mesmo operador para reduzir
erros com o objetivo de monitorar a dindmica folicular nos ovariana. As estruturas
ovarianas foram mapeadas e mensuradas. Apés a retirada do implante no dia 8 (grupos 1 e
2) e aplicacédo da prostaglandina no dia 7 (grupo 3) os animais foram avaliados 4 vezes por
dia (6/6 horas) até o dia 10 do protocolo.

Os animais foram conduzidos diariamente, dos piquetes até um tronco de
contencdo, localizado no curral de manejo para realizacdo do exame ultrassonografico. O
reto foi esvaziado por palpacdo retal, e em seguida, introduziu-se o transdutor devidamente
lubrificado. O posicionamento do transdutor era dorsoventral e medio-lateral aos ovarios
para a identificacdo das imagens dos foliculos conforme técnica sugerida por Santos et al.
(2004), realizando movimentos latero-laterais, na busca de uma imagem de melhor
diametro dos foliculos. Algumas imagens foram congeladas e gravadas no cartdo de
memoria.

O dia da emergéncia da onda de desenvolvimento folicular foi identificado como o
dia em que o foliculo dominante apresentou, retrospectivamente, diametro de 4-5 mm. A
determinacdo da ovulagdo foi observada quando o foliculo dominante com mais de 10 mm
de didametro desapareceu entre duas avalia¢fes ultrassonograficas. Como essas avaliacGes
foram realizadas em intervalos de 6 horas, estabeleceu-se a média desse intervalo como o

momento da ovulacéo.

Anélise Estatistica

Os dados foram analisados através da Analise de Variancia (ANOVA) com um
fator, seguido do teste de Newman-Keuls para comparacdo entre médias, quando a
variagdo dos dados foi significante entre os tratamentos. O nivel de significancia da prova
estatistica foi de 5%. Os dados foram tabelados e registrados todos os valores descritivos
da amostra, utilizando-se o Programa BioEstat 2.0 (AYRES et al., 2000; ZAR, 1996).
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Resultados e Discussao

Uma nova emergéncia da onda folicular para os grupos 1, 2 e 3 ocorreu
respectivamente, em 2,6 £ 0,16; 2,7 £ 0,18 e 2,9 + 0,16 dias, ndo havendo diferenca
estatistica (P <0,05) entre os grupos (Tabela 1).

TABELA 1 — Dia da emergéncia da onda folicular e intervalos entre emergéncia, retirada
do implante e aplicacdo do indutor para a ovulagdo de vacas da raca Guzera tratadas com
trés protocolos para sincronizacao da ovulacao.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(BE+BE) (BE+GnRH)  (OVSYNCH)
NUmero de Animais 6 6 6
Emergéncia da onda em dias 2.6 +0.16% 2.7+0.18° 2.9 +0.16°

Intervalo entre emergéncia da onda e b
3 _ 7.1+0.18 6.37+0.31* 5.33+0.66
ovulacdo em dias

Intervalo entre a retirada do implante b
y 64,2+6.99° 61.0+12.36° = ----
e a ovulacdo em horas

Intervalo entre a aplicacdo do indutor b b
y 43,6 £6.89° 41,0+11,25 38,2+ 7,89
e a ovulacdo em horas

2P|_etras minGsculas diferentes na mesma linha representam diferencas significativas (P < 0,05)

Uma nova emergéncia da onda folicular para os grupos 1, 2 e 3 ocorreu, em 2,6
0,16; 2,7 £ 0,18 e 2,9 + 0,16 dias, respectivamente ndo havendo diferenca estatistica (P
<0,05) entre os grupos (Tabela 1).

Os resultados dos grupos 1 e 2, onde se utilizou 2 mg de BE ao inicio do
tratamento, estdo de acordo com os achados de Bridges et al. (1999), onde se
obteve com a administracdo de 2 mg de BE no momento da insercdo de um
implante vaginal impregnado com progesterona, a emergéncia de uma nova onda folicular
em 3,1 £ 0,6 dias.

Moreno et al. (2001) obtiveram com a aplicacdo de 2 mg de BE + 50 mg de
progesterona no dia da colocacdo de um implante vaginal contendo progesterona, a
emergéncia de uma nova onda folicular em 4,0 = 0,2 dias. Da mesma forma,
Carvalho (2008) obteve com a aplicacdo de 2 mg de BE no dia da colocacdo de um
implante de progesterona, a emergéncia de uma nova onda folicular em 3,5 + 0,1
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dias em novilhas corroborando Melo (2009) que obteve emergéncia de uma nova onda
em3,7 £ 1,1; 3,7 £ 0,7 dias.

Caccia e B0 (1998), avaliando diferentes doses de BE, observaram que o grupo de
vacas que recebeu 2,5 mg de BE + 50 mg de progesterona no dia da colocacdo do
implante CIDR, teve a emergéncia da onda folicular mais sincronizada (4,0 + 0,1
dias, variagdo de 3 a 4 dias) do que o grupo que recebeu 5 mg de BE + 50 mg de
progesterona (4,0 + 0,8 dias, variacdo de 2 a 5 dias).

O intervalo entre o tratamento com estradiol e a emergéncia da onda folicular
depende do aumento dos niveis de FSH, o qual ocorre, como tem sido demonstrado, ap6s
as concentragdes de estradiol diminuirem até niveis basais (O’ROURKE et al., 2000).
Cavalieri et al. (2008), utilizando 2 mg de BE no inicio do tratamento com CIDR,
observaram um aumento nas concentracbes de estradiol entre os dias 0,5 e 4. Nas
vacas tratadas com BE, a concentracdo de estradiol no plasma atingiu o pico entre 0,5 e 1
dia ap6s a administragdo e foi gradualmente diminuindo, mas ainda foi maior do que
nas vacas ndo tratadas com BE até o dia 4. As concentracdes de FSH foram menores
nas vacas tratadas com BE entre os dias 0,5 e 2 e entre os dias 2 e 4. As baixas
concentragfes de FSH nas vacas tratadas com BE corresponderam ao periodo em que as
concentragOes de estradiol mantiveram-se elevadas. O aumento nas concentragdes de FSH
foi detectado 0,17 + 0,33 dias antes da emergéncia da onda ser observada.

Em estudo realizado por Martinez et al. (2005), o padrdo de concentracdo
plasmatica de estradiol em vacas ovariectomizadas tratadas com o implante vaginal
CIDR foi dependente da formulacdo de estradiol utilizado ao inicio do tratamento. A
concentracédo de estradiol atingiu 0 pico em 12 horas nos animais tratados com 5 mg
de 17p -estradiol, retornando até niveis basais em aproximadamente 36 horas, sendo
qgue nos animais tratados com 5 mg de BE ou VE o0 pico de concentracdo ocorreu entre
12 e 24 horas e aconcentracdo atingiu niveis basais aproximadamente 96 horas pos-
tratamento.

Houve diferenca estatistica para os grupos 1, 2 e 3 no intervalo entre emergéncia da
onda e ovulagédo em dias, 7,1 + 0.18; 6,37 + 0,31; 5,33 + 0,66; intervalo entre a retirada do
implante e a ovulagdo em horas, 64,2 + 6,99; 61,0 £ 12,36; intervalo entre a aplica¢do do
indutor e a ovulagdo em horas, 43,6 + 6,89; 41,0 + 11,25; 38,2 + 7,89, maior didametro do
FD (dia 8), 10,71 £ 0,30; 9,41 £ 0.24; 9,75 + 0,35, maior didmetro do FD (dia 10), 13,1 +
0,23; 11,7 £ 0,22; 12,0 + 0,34; Média de crescimento do foliculo até dia 8 — (mm/dia), 1,36
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+0,07; 0,92 + 0,10; 1,10 + 0,11; Média de crescimento do foliculo do dia 8-10 — (mm/dia),
2,40 + 0,08; 2,28 + 0,11; 2,23 + 0,10 e na porcentagem de animais que ovularam, 83,34%
(5/6), 66,67% (4/6), 50% (3/6). Os resultados estdo apresentados nas tabelas 1, 2 e 3 e nas
figuras 2, 3 e 4.

TABELA 2 — Didmetro e média de crescimento folicular de vacas da ragca Guzeré tratadas
com trés protocolos para sincronizagdo da ovulacéo.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(BE+BE) (BE+GnRH) (OVSYNCH)
NUmero de Animais 6 6 6

Maior diametro do FD (dia 8) - mm 10.71+0.30°  9.41+0.24° 9.75 + 0.35°
Maior didmetro do FD (dia 10) -mm  13.1+0.23° 11.7+022° 12.0+0.34°
Meédia de crescimento do foliculo até

dia 8 — (mm/dia)

Média de crescimento do foliculo do

dia 8-10 — (mm/dia)

1.36 +0.07 0.92+0.10° 1.10+0.11°

2.40 +0.08* 2.28 +0.11° 2.23+0.10°

2P|_etras minGsculas diferentes na mesma linha representam diferencas significativas (P < 0,05)

TABELA 3 — Porcentagem vacas da raca Guzerd que ovularam tratadas com trés
protocolos para sincronizacao da ovulacao.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(BE+BE) (BE+GnRH) (OVSYNCH)
NUmero de Animais 6 6 6

83,34% (5/6)* 66,67% (4/6)°  50% (3/6)°

%P etras mindsculas diferentes na mesma linha representam diferencas significativas (P < 0,05)

No presente estudo, as taxas de crescimento do FD até o D8 foi de 1,36 + 0,07; 0,92
+ 0,10 e 1,10 £ 0,11 havendo diferenca estatistica entre os animais do grupo 1 em relagdo
ao animais dos grupos 2 e 3, e as taxas de crescimento do FD do D8 ao D10 foi de 2,40 £
0,08; 2,28 + 0,11 e 2,23 + 0,10 n&o havendo diferenca significante entre os grupos (Tabela
2).

As taxas de crescimento até o oitavo dia foram menores em comparagdo com a taxa

de crescimento do foliculo dominante da onda ovulatéria de um ciclo estral normal (1,2 £
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0,1 mm/dia; GINTHER et al., 1989), em contra partida as taxas de crescimento do D8 ao
D10 foram maiores sendo 0 aumento na freqiéncia dos pulsos de LH pela
diminuicdo nos niveis de progesterona uma justificativa para tal resultado.

Lammoglia et al. (1998) observaram que a administracdo de BE 24 a 30
horas ap6s a retirada do implante de progesterona em vacas e novilhas resultou em
um maior pico na concentragdo de 17p-estradiol, maior nimero de animais
demonstrando estro, maior nimero de animais apresentando o pico pré-ovulatorio de
LH e reduziu o intervalo entre aretirada do implante e o pico de LH. A aplicacédo
de 05a10 mg de BE 24 horas ap6s a retirada dos implantes de progesterona
sincroniza o estro e a ovulagdo aumentando inclusive a porcentagem de fémeas bovinas
que ovulam apds o tratamento (MACMILLAN, 1999).

O uso de um indutor da ovulacdo apés a retirada do implante de progesterona,
como foi realizado nos grupos 1, 2 e 3 onde se utilizou 1 mg de BE e 100 pg de GnRH,
s6 vem auxiliar nos indices de sucesso de programas de sincronizagdo de estro para
IATF.

Neste estudo, o diametro médio do maior foliculo presente nos ovarios no momento
da retirada do implante de progesterona (grupo 1 - 10,71 £ 0,30, grupo 2 — 9,41 £ 0,24 e
grupo 3 — 9,75 + 0,35) nos embasa de que houve uma resposta adequada ao protocolo de
sincronizacdo utilizado, visto que Pursley et al. (1995) relataram que foliculos com
didmetros iguais ou superiores a 8 mm possuem maior capacidade ovulatoria, por
apresentarem maior quantidade de receptores para LH nas células da granulosa.

O didmetro médio do foliculo ovulatério (D10) foi de 13,1 + 0,23 mm (grupo 1),
11,7 £ 0,22 (grupo 2) e 12,0 £ 0,34 (grupo 3) (tabela 1). Estes valores sdo semelhantes aos
11,60 mm verificados por Cavalieri et al. (2002) em novilhas Bos taurus indicus
sincronizadas com dispositivo intravaginal de P4 e aplicacdo de BE 24 horas apos a
remocao do progestageno.

Nestas mesmas condicOes, Garcia e Salaheddine (2001) verificaram média de 13,60
mm para o foliculo ovulatorio de novilhas da raga Holandesa. Figueiredo et al. (1997)
encontraram valores entre 11,00 e 12,00 mm para os foliculos pré-ovulatérios de vacas
Nelore durante o ciclo estral normal.

Coutinho et al. (2007) ao analisarem o diametro médio de foliculo ovulatério em
bovinos da raca Guzera, com ciclos de duas, trés e quatro ondas de crescimento folicular,

relataram que a ovulacgao ocorre com didmetro folicular médio de 12,31 + 0,53 mm.
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Martinez et al. (2000) encontraram valor medio de 12,80 mm para o foliculo pré-
ovulatério de novilhas taurinas submetidas a protocolos que utilizaram a associagdo entre
progestagenos e estradiol no inicio do protocolo superovulatério. Nestas mesmas
condicdes, Garcia e Salaheddine (2001) verificaram média de 13,60 mm para o foliculo
ovulatorio de novilhas da raca Holandesa. Esses dois Ultimos trabalhos apresentaram
valores de didmetro médio do foliculo ovulatério muito proximos dos 13,30 mm descritos
por Sirois e Fortune (1988) para novilhas Holandesas durante o ciclo estral normal.

Adicionalmente aos autores citados, Bridges et al. (1999) relataram 11,80 mm
como didmetro médio do foliculo no momento da ovulagdo, em vacas taurinas de corte
submetidas a sincronizacdo da ovulacéo, resultado esse também iguais ao sugerido nesse
estudo, também com animais zebuinos.

A situacdo da disponibilidade reduzida de forragem para as matrizes no presente
estudo, ndo se refletiu em incapacidade de resposta ovariana a estimulacdo hormonal,
como pode ser observado pelo tamanho médio dos foliculos pré-ovulatérios (Tabela 1), o
que corrobora com os relatos de S& Filho et al. (2009), ao descreverem influéncia
significativa da condicao corporal sobre a taxa de prenhez.

A ovulacdo ocorreu, em média, 43,6 + 6,89 horas para os animais do grupo 1, 41,0
+ 11,25 para os animais do grupo 2 e 38,2 + 7,89 para os animais do grupo 3 apos a
aplicagdo do BE ou do GnRH no D9 do protocolo.

Barros et al. (2000) relataram intervalo de 44,16 horas entre a aplicacdo do BE € a
ovulacdo em vacas Nelore. Cavalieri et al. (2002), trabalhando com novilhas meio-sangue
zebuino de corte, observaram intervalo de 50,4+1,7 horas entre a aplicacdo do BE e a
ovulagdo. Segundo Martinez et al.(2005), este mesmo intervalo foi de 53,3+1,9 horas em
vacas taurinas. Os valores obtidos neste estudo estdo abaixo dos relatados pela literatura,
provavelmente devido ao menor diametro do FD observado neste experimento. Para 0s
intervalos anteriormente discutidos verificou diferenca (p>0,05) entre os animais do grupo
1 e os animais do grupo 2 e 3.

Nos animais as ovulagdes ocorreram entre 45,6 e 57 horas, o que demonstra o alto
grau de sincronia promovido por tais protocolos. Se os animais fossem inseminados entre
52 e 56 horas apos a retirada do implante, como recomendado por CUTAIA et al. (2003),
provavelmente apresentariam bons resultados de fertilidade.

As taxas de ovulagdo dos grupos 1, 2 e 3 foram respectivamente, 83,34% (5/6),
66,67% (4/6) e 50% (3/6). A taxa de ovulagédo dos animais do grupo OVSYNCH (grupo 3)
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foi considerada baixa quando comparada aos 100% de taxa de ovulacdo verificado em
vacas Bos taurus taurus (PURSLEY, 2006).

Dados de literatura relatam que a taxa de ovulacdo em vacas Nelore submetidas a
IATF varia de 64,3% (SALES et al., 2008) a 93,3% (CREPALDI et al., 2009) e esta
relacionada com a condigdo corporal (SALES et al., 2009). Meneghetti et al. (2009)
encontraram taxa de ovulagdo de 90,9% em vacas Nelore com condic¢do corporal 3 e de
91,1% e 91,5% em vacas com condicdo corporal 3,5 e 4, respectivamente. Outros estudos
recentes (PERES et al., 2009; SA FILHO et al., 2010b) encontraram resultados similares.
No entanto, vacas com baixa condic¢do corporal apresentam baixa taxa de ovulagdo apos o
protocolo para IATF com P4 e BE (SA FILHO et al., 2009).

Estudos indicam que nem sempre o tratamento com GnRH promove a ovulagdo ou
a luteinizacdo do foliculo dominante, e que a emergéncia sincronizada da nova onda de
crescimento folicular ocorre somente quando o tratamento induz a ovulagdo (PURSLEY,
2006).

Figura 2 — Dinamica folicular dos animais do grupo 1 (BE+BE) do D0 ao D10
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Figura 3 — Dinamica folicular dos animais do grupo 2 (BE+GnRH) do DO ao D10
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Figura 4 — Dinamica folicular dos animais do grupo 3 (OVSYNCH) do DO ao D10
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Podemos concluir, portanto que os protocolos dos grupos experimentais 1 e 2 foram mais

eficientes em promover a sincronizacdo da ovulacdo e sdo indicados para utilizacdo em

programa de inseminacao artificial em tempo fixo em vacas da raga Guzera.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com os resultados apresentados nesta dissertacdo pode-se concluir que
manejos reprodutivos sejam aplicados para vacas da raca Guzera, especialmente quanto ao
momento de aplicagdo do indutor de ovulagdo. Embora os tratamentos com implantes
vaginais de progesterona no inicio do protocolo de sincronizacdo tenham apresentados
tendéncias em sincronizar de forma mais eficiente a ovulacdo se comparados aos aniamis
do protocolo Ovshych, concluimos que os trés protocolos sdo indicados para utilizacdo em

programas de inseminagéo artificial em tempo fixo.
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