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RESUMO

ALMEIDA NETO, José Rogério Moura de, M. Sc., Universidade Federal de
Vicosa, setembro de 2008. Estrégeno Exbégeno para Inducdo do

Comportamento de Estro no Inicio do Ciclo Estral em Vacas Leiteiras.
Orientador: Eduardo Paulino da Costa. Co-orientadores: Ademir de Moraes
Ferreira e Wanderlei Ferreira de Sa .

O objetivo do presente trabalho foi verificar o efeito do estrégeno
exdgeno, em fase precoce do ciclo estral, na redugéo do intervalo de estros. O
experimento foi conduzido no Campo Experimental de Santa Ménica (CESM).
Foram utilizadas 16 vacas mesticas holandés-zebu, distribuidas em dois
grupos em fungcdo do hormdnio utilizado (estradiol). Estes animais
apresentavam escore corporal = 3,0 (escala de 1 a 5), ndo-lactantes, com peso
vivo médio de 458 Kg. Animais estavam ciclando regularmente, foram
selecionados por meio de exame ginecoldgico (palpacao retal e vaginoscopia),
sendo utilizados no experimento aqueles sem qualquer alteragao clinica ou
reprodutiva. As vacas foram incluidas ao acaso nos respectivos tratamentos.
Tratamento 1: oito vacas receberam 2,5 mL de Cipionato de estradiol no 1° dia
do ciclo estral, via intramuscular (IM), na regido da garupa, com agulha 25 X
0,7 mm, (considerando dia 0 o dia do estro). Tratamento 2 (Testemunha): oito
vacas sem tratamento constituiram o grupo controle. A manifestagdo de estro
foi monitorada visualmente durante uma hora por trés vezes ao dia. Os exames
ultra-sonograficos foram realizados por via transretal. As medi¢des tiveram
inicio no dia do estro e foram feitas diariamente pela manha, por um unico
operador. Foram registrados o diametro maximo do maior e do segundo maior
foliculo presente em cada ovario. As caracteristicas morfolégicas do corpo
luteo foram avaliadas diariamente ao longo do ciclo estral, medindo-se a area
da secdo transversal (cm?). As coletas de sangue para as dosagens de
progesterona tiveram inicio no dia do estro (dia 0) e foram realizadas a cada
trés dias até o proximo estro. Todos os animais que receberam estrégeno no 1°

dia apods o estro, manifestaram os sinais caracteristicos de estro (psiquicos,
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utero turgido e muco abundante) um dia apds o tratamento. Verificou-se ainda
que seis desses animais apresentaram esses sinais por dois dias consecutivos.
Esta reducdo do intervalo de estro para apenas dois dias pode favorecer a
eliminacdo de bactérias do utero (quando presentes), aumentando,
consequentemente, a eficiéncia reprodutiva. Sabe-se que algumas alteragdes
que ocorrem no estro podem favorecer a eliminagdo de infeccbes uterinas
(clinicas ou subclinicas), sendo que a redug&o no intervalo desses € indicada
para tratamento destas patologias. Excetuando o dia da emergéncia da 1% onda
folicular, todas as outras variaveis estudadas (numero e comprimento de
ondas, caracteristicas dos foliculos dominantes e subordinados, assim como os
parametros relacionados ao corpo luteo e produgdo de progesterona) nao
foram afetadas pela aplicacédo de estrégeno um dia apds o estro. o presente
experimento, a dindmica folicular das vacas mesticas (Holandés X Zebu)
apresentou padrdo de duas ou trés ondas de crescimento folicular,
independente do tratamento com estrégeno, sendo a mesma para os animais
do grupo tratado e controle (37,5 de ciclos com duas ondas e 62,5% com trés).
A aplicagao de Cipionato de Estradiol em vacas mestigas (Hol X Zebu), um dia
apo6s o estro natural promove o aparecimento de sinais de estro (psiquicos,
utero turgido e muco abundante) dois dias apos o estro natural, sem afetar o

ciclo estral subsequente.
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ABSTRACT

ALMEIDA NETO, José Rogério Moura de, M. Sc., Universidade Federal de
Vigosa, september, 2008. Use of exogenous estrogen for the induction of
estrus behavior at the beginning of estrous cycle in dairy cows. Adviser:
Eduardo Paulino da Costa. Co-advisers: Ademir de Moraes Ferreira and
Wanderlei Ferreira de Sa.

The objective of this work was to check the exogenous estrogen, in early
phase of estrous cycle, on the range of estrus reduction. The experiment was
conducted in Campo Experimental Santa Ménica (CESM). Sixteen Holstein-
zebu crossbred cows were used, distributed in two groups, according to the
used hormone (estradiol). These animals had body score = 3,0 (scale of 1 to 5),
were non-lactating, with average live weight of 458 kg. Animals cycling
regularly were selected by gynecological exam (rectal palpation and
vaginoscopic examination). The animals without any clinical or reproductive
alterations were used in the experiment. The cows were casually included in
their treatments. Treatment 1: eight cows received 2,5 mL of estradiol cipionate
at the first day of the estrous cycle (considering day 0 the estrus day),
intramuscularly (IM) injected into the hip region, with a 25 X 0,7 mm needle.
Treatment 2 (control): eight cows without treatment constituted the control
group. The expression of estrus was monitored visually during one hour, three
times a day. The ultrasound scans were conducted via transrectal. The
measurements began at the estrus day and were done daily in the morning by a
single operator. The diameters of the biggest and the second biggest follicles in
each ovary were registered. The morphologic characteristics of the corpus
luteum were evaluated daily during the estrous cycle, measuring the cross-
sectional area (cm?). The blood collections for the measurements of the levels
of progesterone began at the estrus day (0 day) and were conducted once
every three days until the next estrus day. All the animals that received
estrogen at the first day after the estrus showed the estrus signals (psychics,
turgid uterus and abundant mucus) the next day. It was observed that six
animals showed these signals for two consecutive days. This reduction of the

range of estrus for two days can promote the elimination of uterus bacteria (if



present), enhancing, consequently, the reproductive capacity. It's known that
some estrus alterations can promote the elimination of in-uterus infections
(clinical or sub clinical), and the reduction of the range of estrus is indicated for
the treatment of such diseases. Except for the day of the first follicular wave
emergence, all the other studied variables (number and wave length,
characteristics of dominant and subordinate follicles and the parameters related
to the corpus luteum and progesterone production) weren’t affected by the
application of estrogen the day after the estrus. In this experiment, the follicular
dynamic of the crossbred cows (Holstein X Zebu) showed a two or three
follicular wave growth pattern, regardless of the treatment with estrogen and
was the same to the treated and control groups (37,5% with two wave cycles
and 62,5% with three wave cycles). The application of estradiol cipionate in
crossbred cows (Holstein X Zebu) the day after the natural estrus promote the
emergence of estrus sign (psychic, turgid uterus and abundant mucus) two

days after the natural estrus, without affecting the next estrous cycle.



1. INTRODUCAO

No Brasil a importancia social e econémica do leite é inquestionavel. A
busca de sistema de produgcdo economicamente eficiente € constante.
Atualmente, percebe-se uma grande tendéncia para a adogéo de sistemas de
producdo leite a pasto com fémeas bovinas mesticas (Holandés x Zebu),
visando reduzir o uso de concentrado e, consequentemente, o custo de
produgdo. Assim, pesquisas com animais mesticos atendem a um numero
expressivo de produtores.

Em qualquer sistema de producdo de leite adotado, a frequéncia de
partos nos rebanhos é o fator de maior importancia para a eficiéncia da
atividade, pelo seu efeito direto na producao de leite e de bezerros. O atraso na
concepcao de uma fémea bovina aumenta o custo de producdo e afeta o
desempenho econdmico. Neste contexto, as infecgbes uterinas representam
um dos principais fatores de infertilidade e/ou esterilidade em vacas leiteiras,
contribuindo para o alongamento do intervalo de partos, juntamente com a
falha na identificacdo de estro, anestro e outras doencgas infecciosas e
metabdlicas (Ferreira & Sa, 1987).

Sabe-se que nos bovinos, o estrogeno possui efeito luteolitico, em
determinadas fases do ciclo estral (Roberts, 1986), e que o endométrio sob
acao da progesterona tem seus mecanismos de defesa reduzidos. Ao
contrario, concentragbes plasmaticas e uterinas elevadas de estrogenos
aumentam a acao do sistema imune (Paisley, 1986; Dhaliwal et al., 2001).

Métodos para sincronizar, antecipar ou atrasar o aparecimento do estro
tém sido desenvolvidos e utilizados em muitos rebanhos leiteiros e de corte,
visando facilitar e tornar mais eficiente o manejo reprodutivo. Os protocolos
mais comumente usados em vacas leiteiras para sincronizagao ou antecipacao
do estro tém como base a utilizagdo de prostaglandina F2a (PGF2a). Estudos
tém mostrado que a PGF2a pode reduzir o intervalo de estros (em vacas com
atividade ovariana luteal ciclica), auxiliando na recuperagcdo de processos
infecciosos do utero (clinicos ou subclinicos), melhorando conseqientemente a
eficiéncia reprodutiva de rebanhos leiteiros (Ferreira, 1980; Heuwieser et al.,

2000; Dhaliwal et al., 2001; Ferreira, 2003). Com base nestas informacgdes,



conclui-se que quanto mais precoce for a luteolise no ciclo estral, menos tempo
0 animal permanecera em fase progesterbnica, o que é desejavel para casos
de infecgéo uterina em vacas com atividade ovariana luteal ciclica (AOLC). No
entanto, a PGF2a nao regride o corpo luteo com menos de cinco dias apos o
estro (Vasconcelos, 2000; Moore & Thatcher, 2006).

Utilizando a PGF2a no precoce ciclo estral, consegue-se redugdo do
intervalo de estros de 21 para sete a oito dias. Entretanto, ndo foi encontrado
na literatura pesquisada meétodos alternativos no intuito de reduzir ainda mais
este intervalo, o que seria benéfico no contexto da eficiéncia reprodutiva, e
mais especificamente na melhora do ambiente uterino. Adicionalmente, PGF2a
nao induz o estro em vacas com anestro provocado por subnutrigdo, ocorrendo
nas praticas rotineiras de campo um certo equivoco entre induzir e sincronizar
o estro. A sincronizacdo somente pode ser efetiva em fémeas bovinas que
apresentam AOLC.

O objetivo do presente trabalho foi verificar o efeito do estrégeno

exdgeno, em fase precoce do ciclo estral, na redugao do intervalo de estros.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Bases fisioldgicas do ciclo reprodutivo e funcdo ovariana

Os bovinos sédo animais poliéstricos anuais (Hafez & Hafez, 2004), ou
seja, apresentam varios ciclos estrais ao longo do ano. Ciclo estral € o conjunto
de fenbmenos ocorridos entre dois estros sucessivos de um mesmo animal.
Em fémeas bovinas o ciclo estral varia de 17 a 25 dias, com intervalos médios

de 20 dias para novilhas e 22 dias para vacas (Sirois & Fortune, 1988).

2.2. Dinamica do crescimento folicular ovariano

O processo de foliculogénese compreende dois estagios,
independentes de gonadotrofinas no inicio e dependentes apds determinado
diametro dos foliculos, e pode ser dividida em trés fases: recrutamento; selecéo
e dominancia (Driancourt,1991; Ireland et al., 2000).

O padrao de crescimento folicular nos bovinos ocorre em forma de
ondas, onde sao recrutados cerca de 5 a 10 foliculos em cada ovario
(Kastelic,1994). Um dos foliculos recrutados cresce rapidamente (selegdo e
dominancia), enquanto os demais iniciam um processo de atresia (foliculos
subordinados). O foliculo dominante permanece estatico por alguns dias, e ao
regredir, possibilita o surgimento de uma nova onda de crescimento folicular.
Se a fase de dominéncia coincidir com a regressao do corpo luteo, o foliculo
atingira o estagio pré-ovulatério e provavelmente ovulara (Gong e Webb,
1996a).

Normalmente os ciclos estrais de vacas e novilhas compreendem duas
(Ginther et al., 1989; Figueiredo et al., 1995) a trés (Sirois e Fortune, 1988; Bo
et al., 1993) ondas de crescimento folicular. Para os ciclos de duas ondas, o
primeiro foliculo dominante é anovulatério e o segundo, ovulatério. No caso de
trés ondas, apenas o ultimo foliculo dominante é ovulatério. O surgimento das
ondas de crescimento folicular pode ser detectado nos dias 0 (dia da ovulagao)
e 10 ou 0, 9 e 16, para os ciclos com duas e trés ondas, respectivamente
(Ginther et al., 1989). O numero de ondas por ciclo estral parece estar

associado com o comprimento do ciclo e com a duragdo da fase luteinica
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(Fortune,1993). Isto pode ser demonstrado pelo surgimento de novas ondas de
crescimento folicular quando se prolonga a fase luteinica pela administragao de

progesterona exdégena (Fortune et al., 1991).

2.3. Controle do crescimento e do desenvolvimento folicular

O eixo hipotalamo-hipofise-ovario, por meio de suas gonadotrofinas, é
fundamental na regulacdo do desenvolvimento folicular. Todavia, fatores de
crescimento como: IFG-I (fator de crescimento semelhante a insulina), EGF
(fator de crescimento epidermal), FGF (fator de crescimento de fibroblastos),
TGFa e TGFp (fator modificador do crescimento), alem da inibina e ativina
estdo relacionados ao controle deste desenvolvimento (Webb & Armstrong,
1998; Hanzen et al., 2000).

O FSH e o LH sao os reguladores primarios, porém, os estagios iniciais
da foliculogénese nao sao dependentes de gonadotrofinas. O primeiro, é
importante para o recrutamento folicular e o segundo, esta envolvido na
selecao do foliculo dominante (Driancourt,1991; Webb & Armstrong, 1998).

A selecao folicular é dada pela produgao de substancias que diminuem
a sensibilidade ao FSH, ou pela redug¢ao da concentragao deste horménio a um
nivel insuficiente para manter o desenvolvimento dos foliculos menores, mas
capaz de manter o crescimento do maior foliculo. O foliculo dominante produz
fatores autécrinos (IGF-I e TGFB) que o torna mais sensivel as menores
concentragdes de FSH, podendo chegar até a ovulagado. Entretanto, a atividade
autécrina (EGF, TGFa, FGF) dos foliculos subordinados os impossibilita de
crescerem sob baixas concentragdes de FSH, tornando-os atrésicos
(Driancourt,1991).

A dominéncia folicular pode ser morfolégica e funcional. Todavia, nem
sempre o maior foliculo consegue dominar os menores e impedir o surgimento
de uma nova onda de crescimento folicular (Fortune, 1993). As ondas
aparecem logo apés haver um aumento nas concentragdes periféricas de FSH
(Gong e Webb,1996).

Os esterdides ovarianos e as proteinas foliculares sdo considerados

fatores controladores da foliculogénese, agindo em feed-back para a secregao



de gonadotrofinas. Normalmente o estradiol e a ativina promovem o
crescimento e diferenciacao folicular, prevenindo a luteinizacdo precoce dos
foliculos, enquanto os androgenos, progesterona, inibina e folistatina atuam
contrariamente (Findlay et al., 1996). A produgao e a proporcao de esterdides
ovarianos sao importantes na determinacao da integridade ou atresia folicular.
Os elevados niveis de estradiol indicam normalidade dos foliculos em
crescimento. A alteragdo na razdo estrégeno:androgeno relaciona-se com a
atresia folicular.

O hormodnio de crescimento (GH), a insulina e o IGF-I, podem afetar a
funcdo ovariana por agao direta sobre as células tecais e da granulosa, onde
amplificam a agdo hormonal das gonadotrofinas (Adashi,1992; Webb &
Armstrong, 1998), sem contudo ocorrer aumento nas concentragdes
plasmaticas (Gong et al., 1991), e no numero de receptores ovarianos para
estas gonadotropinas (Gong et al.,1991; 1993a; Chalupa et al., 1997; Webb &
Armstrong, 1998).

2.4. Formacao do corpo luteo (luteogénese)

O corpo luteo nas fémeas bovinas € a principal fonte de progesterona
circulante, e a funcao luteal é responsavel pela duragdo e regularidade dos
ciclos estrais, numero de ondas de crescimento folicular, controle da ocorréncia
de ovulagdes e manutengao da gestacao (Schams, 1996). O corpo Iuteo € uma
glandula enddcrina temporaria que funciona durante o diestro nos animais com
AOLC ou durante a gestacdo (Gonzélez, 2002a). O controle de sua fungao
envolve interagcées enddcrinas dentro do eixo hipotalamico-hipofisario-gonadal,
participacdo de fatores moduladores com agao paracrina e autdcrina, e a

producéo de PGF2a endometrial (Schams, 1996).

2.4.1. Alteragdes morfoldgicas

O processo de luteinizagao envolve a transformacado de um foliculo pré-
ovulatério em uma estrutura altamente vascularizada, capaz de secretar grande
quantidade de progesterona (Smith et al., 1994). Este processo envolve

extenso remodelamento tecidual semelhante ao observado nos processos
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cicatriciais e em neoplasias, caracterizado por hiperplasia, hipertrofia e
migragéo celular, e por intensa angiogénese, com migracao e proliferagao de
células endoteliais e desenvolvimento de rede capilar (Luck & Zhao, 1995). A
preparagao para a formagao do tecido luteal e produgcdo de progesterona se
inicia antes da ovulacdo e independe desta. Foliculos terciarios e cistos
foliculares podem sofrer luteinizacdo sem que ocorra ruptura de sua parede
(Westfahl, 1993). O processo final de maturagéo folicular € importante para o
posterior desenvolvimento do corpo luteo (Parkinson et al., 1994).

Apods a descarga de LH, as células foliculares passam por modificacoes
morfoldgicas, enddcrinas e bioquimicas associadas a luteinizagao (Smith et al.,
1994). As células da granulosa sofrem hipertrofia, dissociagdo e retragao para
a base do foliculo e as células do cumulus sofrem expanséo. As células da teca
sofrem hiperplasia, dissociagdo, migragao para a cavidade folicular e disperséo
entre células da granulosa (Niswender et al., 1994). As alteracbes vasculares
na teca interna podem ser importantes no aumento do aporte de LH para as
células da granulosa (Smith et al., 1994). A congestdo e isquemia alternada
provocam rompimento de vasos, dando inicio a angiogénese.

Apods a ovulagao ocorre o colabamento do foliculo ovulatério e a invasao
de fibroblastos, células endoteliais e células da teca interna. Observa-se um
aumento na taxa de proliferacdo celular nas células da teca, fibroblastos e
células endoteliais, mas ndo nas células da granulosa (Smith et al., 1994). O
rompimento de capilares da teca resulta em hemorragia, com formacéo do
coagulo (corpo hemorragico), que serve de matriz para proliferagdo das células
da parede folicular. A angiogénese resulta no estabelecimento de rede
microvascular no corpo luteo em desenvolvimento. A formacdo desta rede
ocorre sob estimulo de varios fatores angiogénicos que estimulam a
proliferagdo e migragao das células endoteliais (Espey, 1994; Schams, 1996).

O corpo luteo em desenvolvimento pode ser identificado de um a cinco
dias apo6s a ovulacdo, dependendo da técnica utilizada e da raga das fémeas
avaliadas (Tom et al., 1998; Viana et al., 1998b). O volume de tecido luteal
aumenta progressivamente até em torno do 7° dia do ciclo estral,
permanecendo relativamente estavel ao longo do diestro (Kastelic et al., 1990;
Viana et al., 1998b). O crescimento do corpo luteo reflete o processo de

hipertrofia das células luteais grandes e hiperplasia das células luteais
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pequenas, responsaveis, respectivamente, por 40% e 20% do volume total do
corpo luteo (Wiltbank, 1994). Cavidades luteais sdo normalmente observadas
em 37 a 77% dos corpos luteos (Viana et al., 1998a), podendo ser originadas
de uma ocupacgao incompleta da cavidade folicular pelas células em processo

de luteinizagao (Tom et al., 1998).

2.4.2. Alteragdes bioquimicas e enddcrinas

A onda pré-ovulatéria de LH induz alteragdes na expresséo e regulagao
das enzimas envolvidas na esteroidogénese (Espey, 1994). A expressao e
atividade das enzimas relacionadas a conversao do colesterol em progesterona
aumentam, inclusive nas células originadas da granulosa. Por outro lado, as
enzimas envolvidas na conversdo de progesterona em andrégenos e destes,
em estroégenos, tém sua expressdo rapidamente reduzida com a luteinizacgéo,
resultando em uma produgao praticamente nula de andrégenos e estradiol 173
pelo corpo luteo (Smith et al., 1994).

A concentracdo plasmatica de progesterona é normalmente baixa
durante o estro (abaixo de 1ng/mL), mas aumenta progressivamente, refletindo
as alteracbes na esteroidogénese luteal. O pico na produgao de progesterona
ocorre na metade do periodo do diestro (Parkinson et al., 1994; Figueiredo et
al., 1997). Como o volume do corpo luteo atinge seu valor maximo antes da
concentragdo maxima de progesterona, a variagdo na producado desta,
observada apds o 7° dia do ciclo, parece ser decorrente da maturacao
funcional do corpo luteo e ndo do aumento na massa de tecido luteal (Viana et
al., 1998b). Os niveis de progesterona plasmatica sao virtualmente
indetectaveis logo depois da ovulagdo, mas aumentam gradualmente a partir
do 3° dia do ciclo, mantendo-se elevados durante 12 dias (Gonzalez, 2002a).

A secregdo de inibina, caracteristica do foliculo pré-ovulatorio, é
reduzida apds ovulagdo, enquanto a ocitocina comega a ser produzida e
armazenada em granulos nas células originadas da granulosa, sendo um
importante produto de secre¢ao do corpo luteo ciclico (Smith et al., 1994), e de
fundamental importancia no desencadeamento do mecanismo luteolitico no

ciclo estral normal.



2.4.3. Caracteristicas morfoldgicas do corpo lateo

O corpo luteo é constituido por um conjunto de células heterogéneas
com caracteristicas morfolégicas, endoécrinas e bioquimicas distintas. Duas
populacdes de células podem ser caracterizadas em bovinos, com capacidade
esteroidogénica (parenquimais), que séo as células luteais grandes e pequenas
(Parkinson et al., 1994). Estas células derivam, respectivamente, das células
das camadas foliculares da granulosa e da teca (Smith et al., 1994).

As células luteais grandes sao esféricas, com 22 a 50um de diametro, e
apresentam grande quantidade de organelas e granulos secretorios (ocitocina)
e estdo relacionadas a alta capacidade esteroidogénica e de sintese de
proteinas. Elas sdo responsaveis pela maior parte (80%) da produc¢ao basal de
progesterona, porém apresentam poucos receptores e baixa resposta a
estimulagao pelo LH (Parkinson et al., 1994; Wiltbank, 1994). Estas células sédo
também responsaveis pela secregcdo de ocitocina e constituem o sitio primario
de resposta a PGF2a e ao estrogeno (Wiltbank et al., 1995a), representando
40% do volume do corpo luteo, mas apenas 10% do total das células. As
células luteais pequenas tém 12 a 22 um de diametro, participam pouco na
producdo basal de progesterona, mas apresentam um maior numero de
receptores e respondem rapidamente a estimulacéo pelo LH, com aumento na
producado de progesterona, representando 20% do volume do corpo luteo e
25% do total de células (Niswender et al., 1994; Wiltbank, 1994).

Sob acdo do LH parte das células luteais pequenas poderia ser
convertida em células luteais grandes. Os fibroblastos poderiam formar células
luteais pequenas, funcionando como reserva destas (Smith et al., 1994). As
células luteais grandes e pequenas atuam de maneira sinérgica na produgao
de progesterona e podem interagir com as células ndo esteroidogénicas, por
meio da produgdo local de horménios, fatores de crescimento e citocinas, no

controle do crescimento e fungao luteal (Wiltbank et al., 1995a).

2.4.4. Producao de progesterona



Os ovarios da vaca sao a principal fonte de progesterona encontrada no
sangue periférico. Apos o periodo de luteogénese, a presenga de um corpo
luteo funcional determina a manutencdo de valores plasmaticos de
progesterona elevados durante todo o diestro, até a ocorréncia da lutedlise
natural, quando a progesterona retorna a niveis basais (Niswender et al.,
1994). Nesta fase luteal (4-17 dias), o corpo luteo secreta significante
quantidade de progesterona, que geralmente excede a concentragdo de
1ng/mL no dia quatro do ciclo estral (Wiltbank & Niswender, 1992; Gutierrez et
al., 1994; Youngquist, 1997; Mapletoft et al., 2000 e Wiltbank et al., 2000).

Tanto as células luteais pequenas quanto as grandes atuam na
producdo de progesterona. A produgédo total depende da eficéncia na sintese
pelas células esteroidogénicas e na taxa de liberacdo na corrente sanguinea
(Kappel et al., 1984). O fornecimento de dietas hiperlipidicas apresenta
resultados inconstantes, induzindo (Staples et al., 1998) ou nao (Carr et al.,
1994) aumento na produgao de progesterona pelo tecido luteal. Parte do efeito
observado na suplementacdo lipidica pode ser devida apenas a redug¢ao no
balango energético negativo (Staples et al., 1998).

O LH estimula a funcdo esteroidogénica, particulamente nas células
luteais pequenas, resultando em aumento na produgcdo de progesterona
(Wiltbank, 1994). Parte da produgédo de progesterona independe do estimulo
pelo LH, principalmente nas células luteais grandes, responsaveis pela maior
parte da esteroidogénese basal. Outros fatores estdo envolvidos na regulacao
da produgdo de progesterona, como a ocitocina, PGE2, insulina, fatores de
crescimento e GH (Del Vecchio et al., 1996).

O balango energético negativo reduz a frequéncia dos pulsos de LH e a
producao de progesterona (Ferguson, 1996), mas nao a duragao da fase luteal
em vacas e novilhas de ragas leiteiras (Villa-Godoy et al., 1988). A redugao na
producdo de progesterona pode afetar a regularidade dos ciclos estrais, a

concepgao e a manutengao da gestacgao (Ferguson, 1996).

2.5. Prostaglandina

2.5.1. Consideracdes gerais



As prostaglandinas foram descobertas por Kurzrok & Lieb (1930), que
descreveram os efeitos que o sémem humano exerce sobre o miométrio
(Gonzalez, 2002c). Em 1935, Von Euler, foi o primeiro a identificar o principio
ativo responsavel por tais agdes, denominando-o de prostaglandina, o qual foi
detectada no liquido seminal de carneiros, possivelmente secretada pela
prostata (Gongalves et al., 2002).

Mais tarde, pesquisadores do Instituto Karolinska de Estocolmo,
separaram a primeira prostaglandina (F2a) na forma pura cristalina, a partir de
de carneiros e em 1962 conseguiram estabelecer sua estrutura quimica
(Gonzalez, 2002c).

Embora as prostaglandinas sejam frequentemente comparadas aos
horménios, as mesmas diferem destes, pois sdo formadas em quase todos os
tecidos e ndo em glandulas especializadas e, geralmente, agem localmente em
vez de serem transportadas pelo sangue até a célula-alvo (Booth & Mcdonald,
1992). A prostaglandina ativa chega aos ovarios pelo mecanismo de contra-
corrente, o qual transfere a prostaglandina da veia uterovariana para a artéria
ovariana, evitando que o horménio seja inativado. Em condigdes normais, as
prostaglandinas tém uma meia-vida e uma concentragdo no sangue muito
baixas devido a sua grande sensibilidade a oxidagao que ocorre no pulmao
(Gongalves et al., 2002).

2.5.2. Mecanismo de acao luteolitica da pgf2a no corpo luteo jovem e

maduro

A lutedlise pode ser induzida com uma aplicagcdo uUnica de
prostaglandina F2a (PGF2a) ou seus analagos sintéticos, somente a partir do
5¢ dia do ciclo estral (Mapletoft et al., 2000; Moore & Thatcher, 2006), podendo
ocasionar rapido declinio da progesterona plasmatica para niveis basais dentro
de 24 horas (Diskin et al., 2002). Outros autores afirmam que os receptores
para PGF2a no corpo luteo (CL) sdo refratarios a prostaglandina durante os
dias 1° a 4° do ciclo estral (Wiltbank & Niswender, 1992; Gonzalez, 2002a), e

que apods 6° dia da ovulagdo uma injecdo de PGF2a pode causar regressao do
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CL em vacas. Wiltbank et al. (2000) afirmam que o CL na fase inicial (antes do
dia sete) ndo regride apds o tratamento com prostaglandina F2a.

A hipotese para a PGF2a nao atuar até um certo tempo apds a ovulagao
€ devido a deficiéncia no numero ou na afinidade de receptores. Foi
demonstrado que receptores com alta afinidade pela PGF2a estdo presentes
em corpos luteos dois dias apds a ovulagao (Wiltbank et al., 1995a).

Wiltbank et al. (1995b) verificaram em novilhas e vacas em lactac&o, que
a aplicagdo de PGF2a antes do dia cinco do ciclo ndo tem efeito luteolitico,
embora haja receptores. Novilhas respondem mais precocemente no ciclo que
vacas, esta conclusdo baseou-se nos resultados obtidos pelos referidos
autores, que sdo mostrados na Tabela 1, e que sao confirmados nos estudos
de Wiltbank & Niswender (1992), Youngquist (1997), Mapletoft et al. (2000),
Wiltbank et al. (2000) e Gonzalez (2002a), segundo os quais o CL néo

responde a PGFa nos primeiros dias apos o estro.

TABELA 1 — Resposta de novilhas e vacas em lactagdo a PGF2a.

Dia de aplicacao da Taxa de Resposta a PGF2a
PGF2a no ciclo estral Novilhas Vacas
3 0/27(0%) e
5 11/27 (41 %) 0/15 (0%)
7 23 /26 (88 %) 25/ 38 (66 %)
8 e 31/34 (91%)
10 24 /124 (100%) 21724 (88%)

A maturidade do CL no momento do tratamento com PGF2a influéncia a
resposta luteolitica. Assim, a PGF2a ndo induz efetivamente a lutedlise durante
0s primeiros cinco ou seis dias apos o estro (Momont & Seguin, 1984). No
entanto, parece que o CL maduro possui um sistema de retroalimentacao
positiva, resultando na producdo de PGF2a intraluteal que pode continuar o
processo de lutedlise iniciado por um unico tratamento com PGF2a exdgena
(Wiltbank, 1997). Portanto, se este conceito estiver correto e o CL imaturo n&o

possuir o sistema de retroalimentagao positiva, entdo € de se esperar que
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injecbes multiplas de PGF2a possam completar o processo luteolitico nos
estagios iniciais do CL (Mapletoft et al., 2000). A este respeito, a lutedlise e a
ovulagao foram induzidas em 56/60 novilhas (93%) injetadas com PGF2a de
manha e a noite, no 4° ou 5° dia apds o estro (Adams et al., 1994).

Assim, pode-se esperar que duas ou mais injecdes de PGF2a induzam a
regressao do CL ainda considerado nao responsivo (Wiltbank, 1997).

A alta afinidade de receptores para a PGF2a ocorre principalmente nas
células luteais grandes (Wiltbank & Niswender, 1992). As células luteais
pequenas secretam grandes quantidades de progesterona quando estimuladas
pelo LH (efeito luteotropico), enquanto que as células luteais grandes,
responsaveis pela maior parte da progesterona basal, sofrem inbicdo da
sintese de progesterona por agdo da PGF2a (efeito luteolitico). Essa agéo
luteolitica é efetivada através das células luteais grandes, embora se aceite
que sejam necessarios fendmenos de comunicagao intercelular entre células
luteais grandes e pequenas, bem como, entre células luteais e n&o luteais, para
que a regressao do CL progrida (Milvae et al., 1996).

Segundo Gonzalez (2002b), o papel do sistema imune no processo da
lutedlise ainda nao esta suficientemente esclarecido, sendo objeto de estudo
atualmente. Em geral, é aceito que a morte das células luteais pode acontecer
por dois mecanismos: apoptose ou hecrose. A primeira se refere a um
processo fisioldgico, enquanto que a segunda se refere a morte celular
patolégica. No CL, o fator desencadeante seria a diminuicdo da secregcédo de
progesterona e/ou a presenca de citoquininas.

Para se ter acdo da PGF2a, as vacas tem que ter CL funcional (entre 5°
e 16° dias do ciclo estral), quando 90 a 95 % das vacas apresentam estro até
sete dias apds a injecéo, e 70 a 90 % desses estros ocorrem entre o0 3° e 0 5°
dia apos a PGF2a (Wiltbank et al., 2000).

As prostaglandinas provocam regressdo do CL somente entre 0 5° e 0
16° dia do ciclo, ou seja, na presenga de um CL funcional, causando
manifestacdo de estro e ovulagcdo em um periodo entre dois a cinco dias apos
sua administracdo (Gongalves et al., 2002). O momento exato entre a
administragcdo de prostaglandina e a manifestacdo do estro vai depender da

populacdo e tamanho de foliculos no ovario. A mais consistente resposta, ou
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seja, a minima variabilidade no intervalo para o estro, resultou de um
tratamento com PGF2a durante o inicio do diestro (7 e 8 dias apds o estro) e
no periodo final do diestro ( 15 dias apds o estro), em relagao ao tratamento
durante a fase intermediaria do diestro (10 a 13 dias apos o estro), de acordo
com Mapletoft et al. (2000). O tratamento com PGF2a quando o foliculo
dominante (FD) de uma onda esta em seu crescimento avangado (> 9 mm) ou
no inicio de sua fase estatica resultara em ovulacido entre dois e trés dias. Ja o
tratamento do meio para o final da fase estatica, ou seja, quando o FD ndo é
mais funcional, resultara em ovulagdo do FD da préxima onda quatro a cinco
dias depois do tratamento, ou seja, se a PGF2a é aplicada apds o final do
periodo de dominancia funcional de um foliculo, muitos dias s&o necessarios
para um novo foliculo dominante crescer suficientemente para ovular. Por esta
razao, os animais apresentarao estro em diferentes intervalos apds a aplicacao
de PGF2a (Kastelic & Guinther, 1991).

Vacas leiteiras lactantes demonstram uma grande variagdo no intervalo
do tratamento e apresentacdo do estro. Fatores como o estresse da lactacéo,
desenvolvimento folicular e outros, fazem com que haja manifestacdo do estro
em vacas leiteiras entre dois e sete dias apdés o tratamento com PGF2a
(Pankowski., 1994).

Um dos primeiros mecanismos sugeridos para agao da PGF2a foi de
reducao do sangue e subsequente hipdxia do tecido luteal causando regressao
do corpo luteo (Wiltbank & Niswender, 1992). Este mecanismo tanto pode ser
devido a degeneracao dos capilares luteais, como a provavel vasoconstricao
que a prostaglandina poderia causar (Gonzalez, 2002a). O mais provavel efeito
das prostaglandinas capaz de explicar a lutedlise é a inibigdo da utilizacdo de
lipoproteinas e, portanto, a Ilimitacdo do substrato disponivel para a
esteroidogénese, efeito que parece ter lugar nas mitocéndrias das células
luteais (Gonzalez, 2002a).

A ocitocina, tanto de origem ovarica, como da neurohipdfise, estimula a
liberagdo de PGF2a unicamente, quando os niveis de progesterona estao
baixos, devido ao bloqueio deste hormdnio sobre a expressado dos receptores
de ocitocina no endométrio durante a fase luteal (10-12 dias). A queda da

progesterona, associada ao efeito estimulatorio dos estrégenos (das ondas
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foliculares) sobre a expressao dos receptores de ocitocina no utero, facilita a
resposta do mecanismo de feedback proposto (Parkinson et al., 1990).

Henricus et al. (1974) observaram o efeito da PGF2a em varios estagios
do ciclo estral (3 a 5, 9 a 10, 16 e 17 dias) de 30 novilhas, verificando que o
estro ocorreu em todos os animais dentro de dois a cinco dias, exceto naqueles
tratados aos trés e quatro dias do ciclo estral.

Watts & Fuquay (1982) consideraram que do dia seis a 10 do ciclo
estral, o corpo luteo seria jovem e do dia 11 a 16 seria velho. Estes autores
aplicaram 25 mg de Lutalyse® (analago sintético — Dinoprost) em novilhas
nestes periodos e observaram que a idade do CL limita a resposta a PGF2q,
sendo 96,6% de resposta a PGF2a com CL velho e obteve resposta de 59,3%
a PGF2a com corpos luteos novos. Fuquay (1983), por sua vez, testou a
eficéncia da PGF2a no CL Jovem (6-11 dias) e Maduro (11-16 dias) num total
de 250 vacas. A apresentacao do estro ocorreu em 149 vacas com CL Jovem,
59,7 % apresentaram estro e das 101 vacas com CL Maduro, 94,1 %
apresentaram estro.

Watts & Fuquay (1985) aplicaram 25 mg de PGF2a em dias alternados
do ciclo estral, e obtiveram uma taxa de cios observados de 63 % entre cinco e
sete dias; 83.6 % de oito a 11 dias e 100 % de 12 a 15 dias, confirmando a
menor resposta a PGF2a no CL Jovem.

Costa et al. (2000) concluiram que o CL de fémeas zebuinas é
responsivo a PGF2a exdgena nos primeiros dias do diestro (6, 7, 8, 9° dia),
sendo que no 6° dia os animais apresentaram o estro mais rapidamente,
indicando que a partir do dia seis do ciclo estral ja existe um numero minimo de

receptores necessarios para a agao da PGF2a em animais zebuinos.

2.6. Acdo luteolitica do estradiol

Em bovinos o estrégeno, em determinadas fases do ciclo estral, leva a
regressao do corpo luteo, supressao da secrecédo de LH e estimulo a produgao
de prostaglandinas (Roberts, 1986; Pratt et al., 1991; Burke et al. 1996). Doses
farmacoldgicas de estrogénio sdo capazes de induzir lutedlise durante o ciclo

estral (Wiltbank, 1966) e abortamento em vacas gestantes (Hill & Pierson,
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1958). O mecanismo pelo qual os estrégenos causam lutedlise ainda é
obscuro. O 17B-estradiol causa somente regressao parcial do corpo luteo em
novilhas histerectomizadas, mas lutedlise completa € observada em animais
normais (Brunner, et al.,, 1969). Hixon et al., (1975) demonstraram que o
tratamento com uma dose de PGF2a, que era luteolitica em ovelhas normais,
ndo era capaz de induzir lutedlise em ovelhas privadas de estrogénio
endégenos através da destruicdo dos foliculos por aplicagdo com raio-X nos
ovarios. Posteriormente, uma interagdo luteolitica entre PGF2a e estrogénio
também foi demonstrada ser independente do utero (Gengenbach et al., 1977).

Stellflug et al. (1977) observaram uma agao permissiva dos estrégenos
na lutedlise induzida por PGF2a. A lutedlise somente ocorria naquelas novilhas
que apresentavam um aumento na concentragdo plasmatica de estrogénio
apos a injecao de PGF2a.

Efeitos diretos dos estrogenos sobre a fungdo do corpo Iuteo também
foram demonstrados por Karsh & Sutton (1976) os quais observaram que
quando o estrogénio era administrado diretamente no estroma ovariano de
macacos, adjacente ao corpo luteo, ocorria uma nitida reducdo da fase
luteinica acompanhada por diminuicdo das concentragbes sanguineas de
progesterona. Entretanto, esse efeito ndo era observado quando estrégenos
eram administrados no ovario oposto. Tem sido observado que a adi¢cado de
concentracbes farmacolégicas de estrogenos em incubagdes de células
luteinicas de bovinos cultivadas “in vitro” causa inibicado do estimulo a sintese

de progesterona pelo LH e AMP ciclico (Williams & Marsh, 1979).

2.7. Encurtamento do ciclo estral e/ou prolongamento da fase estrogénica

e seu beneficio na melhora da eficiéncia reprodutiva

O endométrio é mais susceptivel para infeccdo sob influéncia da
progesterona que de estrogeno. Trés sdo as razdes para se usar a PGF2a
para o tratamento de endometrites de vacas apresentando corpo luteo: 1) induz
lutedlise e o animal manifesta o estro e, desse modo, remove o efeito
supressivo da progesterona no mecanismo de defesa uterino e ao mesmo

tempo estimula esse efeito por acdo do estrogeno; 2) estimula a contragao do
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miométrio ajudando a expelir os debris e microorganismos contaminantes do
lumen uterino; 3) efeito estimulatorio na atividade fagocitaria das células
polimorfonucleares do utero (Dhaliwal et al, 2001). As endometrites estédo
associadas com baixas taxas de concepcao e aumento do intervalo de partos
(Williams et al.,, 2005). Em um trabalho realizado por Chow (1984), sobre
endometrites em vacas, foi obtido melhoria na eficiéncia reprodutiva (taxa de
concepgao e periodo de servigo), com a redugdo do periodo de estros,
utilizando a PGF2a. como agente luteolitico.

Assim, pela acédo luteolitica, a PGF2a tem sido usada como tratamento
de escolha para endometrites em vacas com um funcional corpo luteo. Deste
modo, ocorre a lutedlise, levando consequentemente ao estro e reduzindo a
elevada concentragdo de progesterona, o que é benéfico para a eficiéncia
reprodutiva (Ferreira, 1980; Heuwieser et al, 2000; Dhaliwal et al, 2001;
Noakes et al., 2003), com a vantagem de se evitar o descarte do leite por
alguns dias apos o uso de antibidticoterapia (Ferreira, 2003). Quanto mais
precoce no ciclo estral for a resposta do CL a prostaglandina, mais eficiente
devera ser o tratamento das infecgdes uterinas em fémeas bovinas com
atividade ovariana luteal ciclica, por reduzir a fase progesteronica ou diestro, na
qual a resisténcia imunologica do érgao € menor (Ferreira, 2003).

Miller et al. (1980) onde avaliaram 3.582 vacas com 21 a 35 dias pos-
parto, sendo as mesmas distribuidas em trés grupos, Grupo A (sem infec¢ao
uterina clinica); Grupo B (moderada infecgdo uterina) e Grupo C (severa
infeccdo uterina). O grupo B foi subdividido em dois subgrupos, Grupo Bc:
controle e o Grupo Bt: tratado. Ndo houve diferenca na fertilidade entre os
subgrupos B e o grupo A, sendo que o grupo C tive indices reprodutivos
inferiores. Os autores especularam que poderiam ter incluido vacas nao
infectadas (Grupo A) no grupo de moderada infeccdo (Grupo B) ou vacas
infectadas (infecgao sub-clinica) no grupo A (vacas sem infeccéo), pela falta de
eficiéncia no diagndstico e pelos resultados parecidos dos grupos A e B.
Segundo Grunert & Gregory (1989), em 20% das endometrites ndo se encontra
exsudacéao uterina.

O endométrio sob acgdo da progesterona tem seus mecanismos de
defesa reduzidos (altera a fungdo fagocitica dos leucécitos), em relagdo a
maior resisténcia do sistema imune quando concentragcbes plasmaticas e
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uterinas de estrogeno forem altos e, conseqlentemente, baixas as
concentragdes de progesterona (Paisley, 1986). Foram inoculadas cepas de E.
coli, durante as fases luteal e folicular, para se avaliar a resposta do utero a
infeccdes em diferentes fases do ciclo estral. Na inoculagdo durante a fase
progesterbnica houve grande proliferacdo de bactérias, mas o0 mesmo nao
ocorreu durante a fase estrogénica, quando houve uma rapida resposta, com
auséncia de exsudato ja no terceiro e quarto dia pos-inoculagdo (Hawk et al.,
1957). Em outro experimento, os animais que receberam progesterona
apresentaram uma reducgao na atividade fagocitaria no utero, além de redugéo
na migracao de leucocitos para o utero (4 a 16 horas pds-inoculagao),
enquanto que nos animais submetidos ao tratamento com estrogeno houve
aumento da atividade fagocitaria, além de ter aumentado a migragcdo de
leucdcitos para o utero (2 a 4 horas pés-inoculagédo), segundo Hawk et al.,
(1960).
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3. MATERIAL E METODOS

3.1. Localizagéo

O experimento foi conduzido no Campo Experimental de Santa Ménica
(CESM), pertencente a Embrapa Gado de Leite e localizado no distrito de
Juparana, Municipio de Valenca — RJ, no periodo de 01 de margo de 2008 a 15
de maio de 2008.

3.2. Delineamento Experimental

Foram utilizadas 16 vacas mesticas holandés-zebu, distribuidas em
dois grupos em funcdo do hormédnio utilizado (estradiol). Estes animais
apresentavam escore corporal = 3,0 (escala de 1 a 5) de acordo com Ferreira &
Torres (1993), nado-lactantes, com peso vivo médio de 458 Kg.

Os animais estavam ciclando regularmente, sendo selecionados
através de exame ginecologico (palpacéo retal e vaginoscopia), aqueles sem
qualquer alteragao clinica ou reprodutiva, foram utilizados no experimento.

As vacas foram mantidas em pastagens formadas por capim braquiaria
(Brachiaria decumbens e Brachiaria brizantha), onde recebiam mistura mineral
a vontade, bem como &gua disponivel em bebedouros cimentados nos

piquetes.

As vacas foram incluidas ao acaso nos respectivos tratamentos.

Tratamento 1: oito vacas receberam 2,5 mL de Cipionato de estradiol
no 1° dia do ciclo estral, via intramuscular (IM), na regido da garupa, com
agulha 25 X 0,7 mm, (considerando dia 0 o dia do estro).

Tratamento 2 (Testemunha): oito vacas sem tratamento constituiram o

grupo controle.
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A manifestacado de estro foi monitorada visualmente durante uma hora
por trés vezes ao dia: manha (06:00 as 07:00h), meio-dia (12:00 as 13:00h) e a
tarde (18:00 as 19:00h), com auxilio de rufido preparado por aderéncia peniana
e equipado com bucal marcador com tinta de facil identificagdo. Durante os
horarios de observacédo, quando necessario, os animais foram movimentados
visando o agrupamento dos mesmos, com maior contato entre si e evitando
assim, preferéncias por parte do grupo sexualmente ativo. Foram considerados
em estro os animais que aceitavam monta pelo rufido ou pelas companheiras
de rebanho, e que se apresentavam com intensa marcacao pela tinta do bucal

marcador.

3.3. Avaliacéo ultra-sonografica e parametros avaliados

Os exames ultra-sonograficos foram realizados por via transretal,
utilizando-se um aparelho portatii da marca ALOKA, modelo SSD-500,
acoplado a um transdutor linear de 5 MHz. As medigbes tiveram inicio no dia
do estro e foram realizadas diariamente pela manha, por um unico operador,
durante um periodo interestral de 16 animais, totalizando 16 periodos. Foi
registrado o didmetro maximo do maior e do segundo maior foliculo presente
em cada ovario. Os valores obtidos foram tabulados para representagéo grafica
da dinémica folicular dos animais.

O intervalo estral (dias) foi definido como o numero de dias
compreendidos entre dois estros consecutivos, caracterizado pelo
comportamento estral (Rhodes et al., 1995).

A emergéncia da onda folicular foi estabelecida como o primeiro dia em
que se encontrou um foliculo com didmetro entre 4 e 5 mm. Cada onda foi
dividida em fase de crescimento, fase estatica e de regressédo. A fase de
crescimento foi do dia da detecg¢ao do foliculo até o dia em que cessou o seu
crescimento progressivo. A fase estatica entre o ultimo dia de crescimento até
o inicio da fase de reducado de seu didmetro, e a fase de regresséao, entre o
ultimo dia do diametro estatico até chegar a um diametro de 4 a 5 mm (Ginther
et al., 1989).

O foliculo dominante de cada onda foi definido como aquele que

possuia o maior didmetro, o qual excedeu o de todos os outros foliculos da
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onda. Considerou-se apenas um foliculo subordinado, por cada onda, sendo
classificado como um dos que apareceram simultaneamente com o foliculo
dominante, porém de menor didametro e de menor persisténcia.

Os diametros do foliculo dominante e do subordinado foram medidos
pela maior distancia (mm) entre dois pontos da cavidade antral dos foliculos a
partir de 4 mm. Quando o foliculo atingiu seu diametro maximo, calculou-se a
duracao em dias.

O comprimento da onda de crescimento folicular correspondeu ao
numero de dias entre sua emergéncia e a regressao do foliculo dominante até
um diametro de 4 ou 5 mm. O dia da deteccdo da onda e da divergéncia
folicular foram definidos como o dia do primeiro registro de um foliculo de
diametro entre 4 e 5 mm e, o dia em que o foliculo dominante e o subordinado
divergiram suas curvas de crescimento, respectivamente.

As caracteristicas morfolégicas do corpo luteo foram avaliadas
diariamente ao longo do ciclo estral, medindo-se a area da secao transversal
(cm?) e das cavidades luteais (drea e maximo diametro longitudinal e
transversal), segundo os procedimentos de Pierson e Ginther (1988). A area do
tecido luteal foi calculada pela diferenga entre a area da secgao transversal do
CL e da cavidade luteal. O volume do tecido luteal e da cavidade do corpo luteo
foi calculada pela formula matematica: V= 4/3 Il.a/2.(b/2)?, onde a= eixo
longitudinal e b= eixo transversal, modificada de Grygar et al. (1997). O volume
da cavidade luteal foi subtraido do volume do corpo luteo para determinar o

volume do tecido luteal em corpos luteos cavitarios.

3.4. Coleta de sangue e dosagens de progesterona

As coletas de sangue para as dosagens de progesterona tiveram inicio
no dia do estro (dia 0) e foram realizadas a cada trés dias até o préximo estro.
Todas as coletas foram realizadas sempre antes de qualquer procedimento. Foi
considerada atividade luteal a concentragdo de progesterona a partir de 1,0
ng/mL(Youngquist 1997; Mukasa-Mugerwa et al. 1991; Wiltbank & Niswender
1992; Gutierrez et al. 1994; Mapletoft et al. 2000; Wiltbank et al. 2000;
Gonsalves et al. 2002; Gonzalez 2002a).
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As amostras foram coletadas em tubos vacuolizados de 15 ml com sem
solugdo anti-coagulante, por puncdo da artéria ou veia coccigea, e
condicionados em caixa de isopor com gelo. Os tubos foram imediatamente
centrifugados a 3.000 rpm durante 15 minutos, para a separagao do soro, que
foi transferido para tubetes plasticos previamente identificados, e entao,
estocados a uma temperatura de -20°C, até sua analise.

As concentragbes de progesterona foram determinadas usando o
método de quimioluminescéncia com kits comercialmente disponiveis
Diagnostic Products Corporation (DPC - Immunolite), dos Estados Unidos. O
coeficiente de variagdo intra e interensaios foram 45, 5 e 8% para a

progesterona. A sensibilidade foi 0,2 ng/mL para a progesterona.

3.5. Anélise estatistica

As variaveis quantitativas foram submetidas aos testes de Normalidade
(Lilliefors) e Homocedasticidade (Bartlett). Posteriormente, as médias foram
comparadas utilizando o teste F, adotando-se o nivel de 5% de probabilidade.
Para as analises com mais de um grau de liberdade, foi realizado o teste de
comparagdo de médias de Tuckey, adotando-se o nivel de 5% de
probabilidade. Quando n&o atendiam as premissas de normalidade e
homocesticidade, mesmo apds as transformagdes apropriadas, os dados foram

submetidos ao teste ndo-paramétrico de Wilcoxon (SAEG, 1999).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os animais que receberam estrogeno no 1° dia apds o estro natural,
manifestaram os sinais caracteristicos de estro (psiquicos, utero turgido e muco
abundante) um dia apds o tratamento, sendo que seis deles apresentaram
esses sinais por dois dias consecutivos. Sabe-se que esta reducéo do intervalo
de estro para apenas dois dias pode favorecer a eliminagao de bactérias do
utero (quando presentes), aumentando, consequentemente, a eficiéncia
reprodutiva (Ferreira et al., 2000; Dhaliwal et al., 2001; Noakes et al., 2003).

Algumas alteragbes caracteristicas do estro podem favorecer a
eliminacao de infecgdes uterinas (clinicas ou subclinicas), sendo a redugéo no
intervalo dos mesmos indicada para tratamento destas patologias (Dhaliwal et
al., 2001). Adicionalmente, o tratamento com estrégeno no primeiro dia apos o
estro natural, possui a vantagem de ser de menor custo, em relagdo aos
tratamentos tradicionais com (antibiéticos e prostaglandinas), além de evitar o
descarte de leite pelo uso de antibioticos (Ferreira, 2003).

Excetuando o dia da emergéncia da 1% onda folicular, todas as outras
variaveis estudadas (numero e comprimento de ondas, caracteristicas dos
foliculos dominantes e subordinados, assim como os parametros relacionados
ao corpo luteo e producao de progesterona) ndo foram afetadas pela aplicagéo
de estrégeno um dia apds o estro (Tabela 2).

Verificou-se que a dinamica folicular das vacas mesticas (Holandés X
Zebu) apresentou padrdao de duas ou trés ondas de crescimento folicular,
independente do tratamento com estrégeno, sendo a mesma para os animais
do grupo tratado e controle (37,5 e 62,5% para ciclos com duas e trés ondas,
respectivamente). Esta predominancia encontrada de ciclos com trés ondas,
também foi verificada por Savio et al. (1988) em gado europeu, Viana et al.
(2000) em vacas gir e Borges et al. (2001) em novilhas mestigas Holandés X
Zebu.

Segundo Taylor & Rajamahendran (1991) e Guinther et al. (1996), as
variagdbes no numero de ondas foliculares, provavelmente estdo relacionadas

com a duracdo do ciclo estral e o tempo de vida util do corpo luteo, Assim
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sendo, quanto maior a vida util do corpo luteo, maior sera o numero de ondas

de crescimento folicular durante o ciclo estral.

Tabela 2 — Caracteristicas das ondas de crescimento folicular das vacas

controle e tratadas com estrégeno no inicio do ciclo estral.

Caracteristicas Ondas Foliculares
Tratadas Controle
2 ondas 3 ondas 2 ondas 3 ondas
(n=3) (n=5) (n=3) (n=5)
Intervalo estral (dias) 19,5+1,0° 206+05° 198+0,7° 20,75+0,7°
Comprimento onda (dias)
1"onda 14,0 +2,1** 13,06+1,1** 13,87+1,8*" 13,26+1,9*"
2’ onda 9,33+1,6® 11,2042,1°° 9,61+1,3*® 11,12+1,8"°
3’onda - 6,54+1,2%C - 6,94 + 1,8*¢

Dia da deteccdo onda

1" onda 3,33+0,5*" 3,43+04** 0,28+0,6° 0,38+0,4""
2 onda 9,97 +1,1*® 9,02+0,8"® 933+1,3*® 843+1,0°®
3’ onda - 14,72+1,0*¢ 15,35+1,7*C

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)
pelo teste de Tukey ou teste F. Médias com letras maiusculas diferentes sobrescritas na

mesma coluna sao diferentes (P<0,05) pelo teste de Tukey ou teste F.

Nao houve diferenca entre os animais do grupo tratado com estdégeno e
controle, quanto ao intervalo de estro (Tabela 2). Entretanto, foi observado um
menor intervalo de estro para ciclos com duas ondas de crescimento folicular,
quando comparado com ciclos de trés ondas (P<0,05). Esta condigdo também
foi encontrada por Viana et al. (2000), Borges et al. (2001) e Santos (2001).
Assim, é provavel que a menor duragdo do corpo luteo encontrada em ciclos
com duas ondas de crescimento folicular (Tabela 3), tenha provocado um
encurtamento no intervalo de estro, concordando com a hipétese de Taylor &
Rajamahendran (1991) e Guinther et al. (1996).

De acordo com Driancourt (2001), o estrogeno injetado precocemente
apoés a ovulagdo em bovinos pode ter agao anti-luteotropica. Esta condigdo néo
ocorreu no presente trabalho, pois a duragédo da fase luteal do grupo tratado e

controle nao diferiram (P>0,05). Além disso, o tamanho do corpo luteo (Tabela
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4) e a produgao de progesterona (Tabela 5), ndo foram diferentes para os

grupos experimentais.

Tabela 3— Duragao do corpo luteo (dias) das vacas controle e tratadas com estrégeno no inicio

do ciclo estral.

Onda folicular

Tratamento
2 ondas 3 ondas
Tratado 15,3 + 1,42~ 17,6 + 1,8°4
Controle 14,8+ 1,834 17,8 +1,2°4

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)

pelo teste F. Médias com letras mailsculas diferentes sobrescritas na mesma coluna sao

diferentes (P<0,05) pelo teste F.

Tabela 4 — Parametros do corpo luteo das vacas controle e tratadas com estrégeno no inicio do

ciclo estral.
Parametros Onda folicular
Do corpo liteo Tratado Controle
Area inicial (cm®) 1,43 +0,6° 1,29 +0,1°
Area final (cm?) 1,42 +0,2° 1,31 40,32
Area maxima (cm?) 3,81+0,9° 3,68+0,8°
Dia da area e volume 10,02 £ 1,92 10,11 £1,92
maximos
Volume méximo(cm3) 4,03 +1,22 4,13+0,72

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)

pelo teste de F.

Tabela 5- Concentragdes plasmaticas de progesterona das vacas controle e tratadas com

estrogeno no inicio do ciclo estral.

Dia do ciclo estral

Progesterona (ng/mL)

Tratado Controle
0 0,32+ 0,6° 0,21+ 0,6°
3 0,56+ 0,6° 0,67+ 0,6°
6 3,33+ 1,1° 4,01+1,3?
9 8,17+ 0,9° 8,95+ 1,5°
12 13,85+ 2,17 14,23+ 1,6°
15 13,67+ 1,9° 13,86+ 1,3°
18 5,23+ 3,6° 4,76+ 2,8°
21 0,36+ 2,8° 0,29+ 2,6°

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)

pelo teste de F.
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Com relacdo a emergéncia da 1% onda de crescimento folicular,
observou-se um atraso nos animais do grupo tratado com estrégeno (P<0,05),
tanto para ciclos com duas como com trés ondas foliculares, em relagdo ao
grupo controle (Tabela 2). Resultados semelhantes aos verificados no grupo
controle foram encontrados por Borges et al. (2001), onde o aparecimento da
1% onda folicular ocorreu nos dias 0,42 e 0,38, em novilhas mestigas, com duas
e trés ondas foliculares, respectivamente. De acordo com O’Rourke et al.
(2000) e Burke et al. (2003) o estrogeno administrado na fase de dependéncia
do foliculo ao FSH atua em receptores da hipdfise anterior, bloqueando a
secrecdo de FSH. O que provocaria atresia dos foliculos dependentes desta
gonadotrofina. Dessa forma, a emergéncia de uma nova onda é atrasada por
trés a cinco dias, fato confirmado no presente estudo.

A emergéncia da segunda onda de crescimento folicular em ciclos com
duas ondas, ocorreu nos dias 9,97+ 1,1 e 9,33+1,3 para os animais do grupo
tratado e controle, respectivamente, corroborando com os resultados relatados
por Guinther et al. (1989), Hamilton et al. (1995), Figueiredo et al. (1997),
Borges et al., (2001) e Alves et al. (2002). Ja nos ciclos com trés ondas
foliculares, a emergéncia da segunda e da terceira ondas ocorreu,
respectivamente, nos dias 9,02+0,8 e 14,72+1,0 (grupo tratado) e 8,43+1,0 e
15,35+1,7 (grupo controle), ndo havendo diferenga entre os grupos (P>0,05).
Estes valores estao proximos aos dias 9 e 16 dias relatados por Kastelic (1994)
e 8,2 e 16 dias citados por Borges et al. (2001).

Segundo Adams et al. (1992) e Driancourt (2001), o surgimento das
ondas foliculares é precedido pela elevagéo (pico) nas concentragdes de FSH,
0 que ocorre também em bovinos. Nos quais um pico de FSH precede a
emergéncia da primeira onda folicular (dia zero do ciclo estral), sendo que a
segunda e terceira ondas foliculares surgem a cada 8 a 10 dias, e também s&o
precedidas por discreta elevacdo do FSH plasmatico. A emergéncia de uma
nova onda folicular estd relacionada, com o inicio da atresia do foliculo
dominante da onda anterior (Guinther et al., 1989), condigdo que foi observada
tanto para o grupo tratado com estrégeno como para o controle (Tabela 2).

Assim uma nova onda folicular ndo surge enquanto o foliculo dominante

estiver na fase de crescimento ou no inicio da sua fase estatica (Ginther et al.,
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1989), quando produz fatores reguladores do crescimento dos demais foliculos.
Durante a fase luteal, os elevados niveis de progesterona inibem o aumento de
frequéncia dos pulsos de LH (responsavel pela maturagdo final do foliculo),
levando a regressao folicular ou perda de dominancia (Ireland et al., 2000).
Consequentemente, o foliculo dominante deixa de secretar os fatores
reguladores, permitindo um aumento nos niveis de FSH e o surgimento de uma
nova onda folicular (Monniaux et al., 1997).

Quanto a duracdo das ondas foliculares, ndo foram encontradas
diferencas, para os animais tratados e controle, em ciclos com duas ondas
foliculares (P>0,05) (Tabela 2). A duragao da primeira onda foi maior do que a
encontrada por Oliveira (1997) e Alves et al. (2002), semelhantes aos relatados
por Figueiredo et al. (1997) em animais da raca Nelore (14,75 dias) e por Savio
et al. (1988) em vacas mestigas Holandés X Hereford (14,25 dias) e inferiores
aos 17 dias encontrados por Borges et al., (2001). Ja, em relagcao a duragao da
segunda onda de crescimento, os resultados foram semelhantes aos periodos
relatados por Figueiredo et al., (1997) e Borges et al., (2001). No presente
experimento, a duragdo da segunda onda foi menor do que a da primeira, nos
animais dos dois grupos estudados (P<0,05). Esta condicdo pode ser devida a
reducdo na funcdo Iluteal (lutedlise), que retira o efeito negativo da
progesterona sobre o crescimento folicular, permitindo assim, que os foliculos
dominantes, livres do “feedback” negativo, cresgam rapidamente e atinjam o
tamanho ovulatério (SAVIO et al., 1992 e Borges et al., 2001).

Nos ciclos com trés ondas de crescimento folicular, ndo foram
encontradas diferencas na duracdo das ondas, entre os animais tratados e
controle, (P>0,05) (Tabela 2). Os valores encontrados foram proximos dos
relatados por Figueiredo et al., (1997) em Nelore e Borges et al., (2001) em
novilhas mesticas Holandes X Zebu. No presente experimento, observou-se
que a 3? onda folicular apresentou menor duragdo que a 2% (P<0,05), diferente
do que foi encontrado por Alves et al., (2002), os quais observaram duracgéo
semelhante entre a 2% e 3% ondas foliculares, mas corroborando com os
resultados encontrados por Guinther et al (1989) e Borges et al., (2001). Esta
condigdo pode ser devido a reducdo na fungado luteal (lutedlise), conforme
relatado por Savio et al. (1992) e Borges et al. (2001).
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Os parametros dos foliculos dominantes de vacas com padrao de duas e

trés ondas, em fungdo do grupo, sao apresentados na Tabela 6.

Tabela 6 — Comparagao das caracteristicas dos foliculos dominantes das vacas

controle e tratadas com estrogeno no inicio do ciclo estral.

Caracteristicas Ondas Foliculares
Tratado Controle
Foliculo Dominante 2 ondas 3 ondas 2 ondas 3 ondas
(n=3) (n=5) (n=3) (n=5)

Diametro maximo (mm)

1’ foliculo 12,7742,0°  12,52+1,8** 13,07+2,8*" 12,9442 0>"
2’ foliculo 13,78+1,7**  11,01+1,3°®  13,17+1,1** 10,98 + 1,28
3" foliculo - 12,86+1,3* - 12,16 + 1,124

Dia do diametro maximo

1’ foliculo 8,12+1,8*" 775+1,0** 6,82+1,3*" 6,62+15"
2’ foliculo 18,0 +2,0*® 12,46 +2,7°® 18,12 +1,8*® 13,06+ 2,18
3" foliculo - 20,09+1,3%C - 20,28 + 1,0*¢

Duragéao do crescimento (dias)

1° foliculo 482+18*" 432+1,0™ 652+1,1*" 6,51+1,5"
2’ foliculo 858+1,3%® 512+23® 811+19*® 523+1,9°F
3" foliculo - 523+ 1,128 - 531+1,2%*8

Inicio da atresia (dia)

1’ foliculo 9,02+26% 918+22**  904+1,1% 8,15+2,0*"
2’ foliculo - 15,24+1,9%B - 16,01 + 2,3%B
3’ foliculo - - - -

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)
pelo teste de Tukey ou teste F. Médias com letras maiusculas diferentes sobrescritas na

mesma coluna s&o diferentes (P<0,05) pelo teste de Tukey ou teste F.

Apods o surgimento das ondas foliculares, o foliculo dominante cresceu
entre 3,32 a 8,58 dias, e o didametro alcancado variou de 10,98 a 13,78 mm,
resultados semelhantes aos encontrados por Borges et al., (2001) para
novilhas mesticas Holandés X Zebu (10,0 a 13,0 mm), e inferiores aos
encontrados por Guinther et al., (1989) para animais da subespécie Bos taurus
taurus (13 a 18 mm). Os menores valores em relagdo aos taurinos podem estar

relacionados a menor taxa de crescimento dos foliculos dominantes de vacas

27



de ragas zebuinas (1,33 mm/dia), segundo Coutinho et al. 2007, quando
comparada a de vacas das ragas européias (2,05 mm/dia; Murphy et al., 1990).
O maior didmetro do foliculo dominante foi verificado nos dias 8,12+1,8 e
184+2,0 (grupo tratado) e 6,82+1,3 e 18,12+1,8 (grupo controle) para os ciclos
de duas ondas foliculares. Ja para as vacas de trés ondas, ocorreu nos dias
7,75+1,0; 12,46+2,7 e 20,09+1,3 (grupo tratado) e 6,62+1,5; 13,06t2,1 e
20,28+1,0 (grupo controle). Estes resultados foram semelhantes aos descritos
por Borges et al. (2001), que observaram em novilhas mesticas (Hol X Zebu)
encontraram 7,4 e 18 dias para animais de duas e 6,1; 13,8 e 21,3 dias para
novilhas de trés ondas foliculares.

A duragao do crescimento do foliculo ovulatério nos ciclos de duas
ondas (8,58 e 8,11 dias para os grupos tratado e controle, respectivamente) foi
semelhante a encontrada por Borges et al. (2001), e superior a citada por Savio
et al. (1988) em novilhas da sub-espécie Bos taurus taurus. Ja para as vacas
com trés ondas, os valores de 5,23 e 5,31 dias para os grupos tratado e
controle, respectivamente, (P>0,05), mostraram que o tratamento com
estrogeno n&o alterou este parametro. Estes resultados foram inferiores
aqueles encontrados por Figueiredo et al. (1997) e semelhantes aos verificados
por Borges et al. (2001). Quanto aos ciclos de trés ondas de crescimento, o
foliculo dominante da segunda onda (11,01 e 10,98 mm) foi menor que o da
primeira (13,02 e 12,94 mm) e da terceira (12,86 e 12,16 mm) para os grupos
tratado e controle, respectivamente, corroborando com aqueles obtidos por
Borges et al. (2004) e Coutinho et al. (2007).

De acordo com Borges et al. (2001) uma possivel explicagdo para a
diferenca nos diametros foliculares seria a concentragdo plasmatica de
progesterona. A primeira onda folicular coincide com baixa concentragdo (corpo
luteo em formacéao), e com isso, o feedback negativo ao hipotalamo-hipdfise €
fraco para impedir a liberacdo de LH. A segunda onda inicia na presenca de um
corpo luteo totalmente formado, o qual secreta elevadas concentracdes de
progesterona, inibindo a liberagdo de LH (Savio et al., 1992). J& na terceira
onda, a qual coincide com a lutedlise e redugao da secrecédo de progesterona

pelo corpo luteo, ocorre um incremento na secre¢cdo de LH, sendo
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acompanhada por um rapido crescimento folicular e ovulagdo (Savio et al.,
1992).

A tabela 7 mostra as caracteristicas dos foliculos subordinados de
animais apresentando padrdo de duas e trés ondas de crescimento folicular,
em funcao do tratamento.

Tabela 7 — Comparagao das caracteristicas dos foliculos subordinados das

vacas controle e tratadas com estrogeno no inicio do ciclo estral.

Caracteristicas dos Ondas Foliculares

Foliculos subordinados Tratado Controle
2 ondas 3 ondas 2 ondas 3 ondas
(n=3) (n=5) (n=3) (n=5)
Didmetro maximo (mm)
1° foliculo 771+1,0%%  7,06+12**  732+14** 791+1,0%"
2" foliculo 7,03+2,02* 6,97 +1,0** 6,83+2,4** 6,89+1,0%"
3" foliculo - 7,08 +1,134 - 6,98 + 1,24
Dia do didmetro maximo
1° foliculo 6,02+1,1** 596+1,9°" 3,08+1,0° 2,88+1,8""
2" foliculo 13,33+1,9°®  10,91+1,6°®  12,93+1,5*® 11,01 +1,3"8
3’ foliculo - 17,91+1,5%C - 18,07 +1,3%°
Duragéo do crescimento (dias)
1’ foliculo 3,67+1,1** 351+1,8** 367+1,1*" 232+15*"
2’ foliculo 3,28+1,1%* 310+1,2®* 328+1,1%" 292+1,_8%"
3" foliculo - 2,89 +1,6 24 - 2,87 +1,0**
Inicio da atresia (dia)
1’ foliculo 7,02 +1,3**  6,24+16%" 4,02+1,5°* 4,06 +1,2°"
2’ foliculo 13,05+2,0°8  12,34+1,4°®  13,05+1,7*® 12,06 +2,0"B
3" foliculo - 18,04+1,4%° - 18,93 + 1,8*C

Médias com letras minusculas diferentes sobrescritas na mesma linha sao diferentes (P<0,05)
pelo teste de Tukey ou teste F. Médias com letras maiusculas diferentes sobrescritas na

mesma coluna s&o diferentes (P<0,05) pelo teste de Tukey ou teste F.

Como demonstrado na Tabela 7, os foliculos subordinados atingem um
didmetro menor que os foliculos dominantes, independente do numero de
ondas foliculares. O didmetro maximo dos foliculos subordinados variou de
6,83 a 7,91 mm, valores proximos aqueles citados para animais das racgas
Nelore (Figueiredo et al., 1997), Holandesa (Fortune, 1994) e para novilhas
mesticas (Hol X Zebu) (Borges et al., 2001). Segundo Borges et al. (2001), o
menor crescimento dos foliculos subordinados ocorre devido ao efeito inibitorio
do foliculo dominante, o qual impede um aporte adequado de gonadotrofinas e
secreta um fator que tem efeito inibitorio em seu desenvolvimento (Webb &
Armstrong, 1998; Bakers & Spears, 1999). Esta inibicdo ocorre de forma
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passiva (reducao nas concentracdes plasmaticas de FSH) e ativa (reducao da
sensibilidade ao FSH). As células da granulosa do foliculo dominante
produzem estradiol e inibina, os quais reduzem a liberagdo de FSH a um limiar
insuficiente para manter o desenvolvimento dos foliculos subordinados.
Todavia, nos foliculos dominantes, determinados fatores de crescimento
amplificam a agdo do FSH, possibilitando-os a continuar o crescimento, mesmo
sob baixos niveis hormonais (Fortune et al., 1994; Driancourt 2001).

O corpo luteo foi detectado inicialmente no dia 3,9 + 0,9 apds o estro.
Entretanto, ndo ocorreu variacdo no dia da deteccdo do CL entre os animais
tratados ou ndo com estrégeno, independente do numero de ondas foliculares.
Os resultados do presente experimento corroboram com os obtidos por Tom et
al., (1998) e Coutinho et al., (2007) os quais identificaram o corpo luteo pela

primeira vez no quarto dia do ciclo.

Os parametros luteais estdo relacionados na Tabela 4, sendo que nao
houve diferenga entre as vacas do grupo tratado e controle, assim como entre
duas e trés ondas. A area e o volume do corpo luteo n&o diferiram entre vacas
apresentando duas e trés ondas foliculares, mas diferiram entre os dias do ciclo
estral (P<0,05). Apds a ovulacdo, as células foliculares reorganizam-se e
sofrem processos de hiperplasia e hipertrofia, culminando com a formacao do
corpo luteo. A medida que as células sdo luteinizadas, o corpo liteo se
vasculariza e aumenta de tamanho (Wiltbank et al.,, 1995). No
acompanhamento ultra-sonografico observou-se que o tecido Iluteal foi
detectado a partir de uma area de 1,29cm2, valor semelhante a area do ultimo
dia em que o corpo luteo pbde ser verificado por ultra-sonografia (Tabela 4).

O CL aumentou de forma a atingir o maior tamanho entre os dias 10,0 e
10,1 do ciclo estral, para as vacas do grupo tratado e controle,
respectivamente. O desenvolvimento luteal implicou no incremento da area e
volume, sendo que, foi encontrada neste experimento uma elevada correlagao
entre a area e o volume luteal (r = 0,91; P<0,01). A area maxima no grupo
tratado foi de 3,81 cm? e, no controle, de 3,68 cm?, sendo estes, superiores aos
encontrados por Viana et al. (1999) em vacas da raga Gir, e semelhantes aos

encontrados por Alves et al. (2002) em animais mesticos Holandés X Zebu. De
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acordo com Rhodes et al. (1982) a literatura relata que os CL de animais

zebuinos sao menores que os de taurinos.

Os maiores valores de progesterona foram obtidas no 12° dia do ciclo
estral, para os dois grupos (Tabela 5). Os valores encontrados estdo de acordo
com a literatura, onde sao citadas concentragcdes plasmaticas de progesterona
durante o diestro de ciclos estrais normais, entre 1 e 20 ng/mL (Jiménez et al.,
1988; Diaz Gonzalez, 1991; Badinga et al., 1994; Borges et al., 2001; Alves et
al., 2002; Borges et al., 2003; Coutinho et al., 2007) em animais da raca
zebuinas e taurinas e Fernandes (1994), em novilhas mestigas. Esta amplitude
pode ser ocasionada por variagdes inerentes aos animais bem como pela
metodologia de analise, fazendo com que a interpretacdo dos resultados da

progesterona devam ser criteriosamente avaliados (Borges, 2001).

As concentragdes médias de progesterona durante o ciclo estral nao
diferiram entre os animais tratados com estrégeno e controle (P>0,05).
Entretanto, foi demonstrado uma variacdo (P<0,01) entre os dias de
amostragem (Tabela 5). Este padrdo ciclico é devido a variacdo da
funcionalidade do CL (crescimento, manutengao e regressao). A secrecao de
progesterona aumentou até o 12 ° dia, mantendo-se elevada durante o restante
do diestro e sofreu abrupta reducido trés dias antes do novo estro. Esses
resultados s&o corroborados por (Vaca et al., 1983; Fortune, 1988; Figueiredo
et al., 1997 e Coutinho et al., 2007).

Ao se confrontar os dados de progesterona com a area e o volume do
corpo luteo, verifica-se que as concentragdes de progesterona atingem valores
maximos em dias posteriores a estabilizacdo da area e volume do corpo Iuteo.
Esses resultados indicam que a maior producéo de progesterona ocorre apés a
maturagcao morfolégica do corpo luteo, e ndo do aumento na massa do tecido
luteal, o que concorda com Viana et al. (1999). Da mesma forma, o rapido
declinio nas concentragcbes de progesterona no final do ciclo estral, ndo é
acompanhado pela proporcional redugédo na area do corpo luteo (Singh et al.,
1997), demonstrando que a regressdo funcional precede a regressao
morfologica/estrutural do corpo luteo (Ribadu et al., 1994).

Contudo, houve correlagdes positivas entre as concentracdes de

progesterona com a area (r = 0,64; P<0,01) e com o volume (r = 0,53; P<0,01)
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do CL. Estas correlagdes entre a concentracdo de progesterona e area ou
volume do corpo luteo podem ser explicadas pelas variagdes na taxa de
producdo, secrecado e “clearance” que sao responsaveis pelas concentracdes
de esterdides ovarianos (Spano & Rosa e Silva, 1992 citado por Viana et al.,
1999).

Partindo da premissa de que a reducéo do intervalo de estros € indicada
como eficiente tratamento de infecgbes uterinas em vacas com atividade
ovariana luteal ciclica (Ferreira, 1980 e Dhaliwal et al., 2001), bem como o fato
da aplicacao de estrogeno um dia apos o estro natural de bovino, ter provocado
o comportamento de estro (psiquicos, muco abundante e utero turgido), dois
dias apds o estro natural, sem afetar as caracteristicas do ciclo estral
subsequente, deduz-se que tal procedimento pode ser recomendado para este
tipo de patologia, em substituicio ou associado ao que é amplamente
preconizado atualmente, ou seja, a aplicagdo de PGF2a seis a sete dias apds o
estro, de maneira a provocar a lutedlise, e induzir novo estro com oito a 10 dias

de intervalo entre estros naturais.
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5. CONCLUSAO

A aplicacédo de Cipionato de Estradiol em vacas mestigas (Hol X Zebu),
um dia apdés o estro natural promove o aparecimento de sinais de estro
(psiquicos, utero turgido e muco abundante) dois dias apds o estro natural, sem
afetar as caracteristicas do ciclo estral subsequente (duragédo do ciclo, numero
de ondas, tamanho dos foliculos dominantes e subordinados, tamanho do

corpo luteo e producao de progesterona).
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