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CAPITULO 1

CONSIDERACOES INICIAIS



1 - INTRODUGAO

A agropecuaria representou 25,1% na participacdo do Produto Interno Bruto
brasileiro no ano de 2007, representando um crescimento de 8,0% em relagcdo ao ano
de 2006 (CEPEA-USP/CNA, 2007).

Em 2006, o Brasil possuia 169.900.049 cabecas bovinas segundo dados do
Censo Agropecuario (IBGE, 2008). Estima-se que desse rebanho 70,0% dos animais
sejam classificados como aptiddo para corte e 40,7% desses animais sdo novilhas de
2 a 3 anos e vacas (ANUALPEC, 2007), totalizando aproximadamente 48 milhdes de
fémeas de corte em reprodugéo.

O cenario atual tem exigido eficiéncia no sistema de produgéo de bovinos de
corte devido a crescente demanda por alimentos no mundo. A preocupagédo em busca
de produgéo de energia (biocombustivel) e mudancgas climaticas contribuiram para a
diminuicdo na oferta de alimentos. Concomitantemente, esta havendo grande aumento
na demanda devido ao crescimento econémico de paises emergentes.

A lucratividade do sistema de producdo de gado de corte esta intimamente
relacionada com a eficiéncia reprodutiva do rebanho. O objetivo deve ser sempre
focado em obter um bezerro por vaca por ano, porém o periodo de gestacdo médio de
290 dias das fémeas zebuinas e o prolongado anestro pés-parto representam entraves
ao sucesso a este objetivo.

O anestro pés-parto € a maior limitacdo para um bom desempenho reprodutivo
de vacas com cria ao pé. O status nutricional (WILTBANK et al., 1962), a presenc¢a do
bezerro (FONSECA et al., 1981; FONSECA et al., 1987; DISKIN et al., 2001), a idade
da vaca (PERES e SIMIONI, 2005) e a presenca de touros (FERNANDEZ et al., 1996)
sao fatores que influenciam no anestro pés-parto e desempenho reprodutivo durante a
estacdo de monta.

A inseminacéo artificial (IA) € uma importante ferramenta para a rapida dispersao
de genes superiores a fim de melhorar a qualidade genética dos rebanhos. Cerca de
3,8 milhdes de doses de sémen de corte foram comercializadas no ano de 2007,
segundo a ASSOCIACAO BRASILSEIRA DE INSEMINACAO ARTIFICIAL (ASBIA).
Considerando uma taxa de concepg¢ao em torno de 50,0 a 60,0%, pode-se inferir que
cerca de 1,9 a 2,3 milhdes de vacas de corte terdo bezerros provenientes de IA no ano
de 2008, ou seja, entre 4,0 a 5,0% do total de fémeas em idade reprodutiva.

A grande proporgao de animais em anestro no inicio da estagdo de monta
(MENEGHETTI et al., 2005a; PERES et al., 2007a) e as limitagdes na detecgéo de cio



(PINHEIRO et al., 1998; FIGUEIREDO et al., 1997) sdo um entrave a disseminacgéo da
técnica de IA a fémeas zebuinas. Essas fémeas apresentam estro de menor duracao
quando comparadas as fémeas taurinas (12,9h vs. 16,3h; BO et al., 2003) e de maior
probabilidade de ocorréncia noturna, iniciando-se durante a noite (60%) ou mesmo
ocorrendo apenas durante o periodo noturno (40%; PINHEIRO et al., 1998).

Para otimizar a utilizagdo da IA, foram desenvolvidos tratamentos que permitem
a inseminagédo de 100% dos animais trabalhados em tempo pré-determinado (IATF),
sem necessidade da observagao de cio. A IATF permite induzir ciclicidade em animais
em anestro, manejo concentrado dos animais e facilita a distribuicdo da mao-de-obra
na fazenda (PURSLEY et al., 1995; VASCONCELOS, 1994; DAY, 2005). Essa técnica
permite incorporar genética de qualidade no rebanho e minimizar os efeitos do anestro
pbs-parto e de falhas de observagéo de cio.

Protocolos de IATF em novilhas Nelore ciclicas (BARUSELLI et al., 2001; DIAS,
2007) e vacas solteiras (VALARELLI e VASCONCELOS, 2006) apresentam resultados
na taxa de prenhez inferiores aos de vacas paridas. As causas desta menor fertilidade
podem estar relacionadas a taxa de sincronizagao (SA FILHO et al., 2005) ou a fatores
que influenciam a taxa de concepgédo (DIAS, 2007). Dentre os fatores que podem
influenciar a concepgdo temos a maturacdo folicular e o ambiente uterino gerado
durante e ap6s o desenvolvimento folicular. Estes fatores influenciam a taxa de
prenhez por diminuirem a taxa de concepg¢do nos animais sincronizados (SIROIS e
FORTUNE, 1990; MIHM et al., 1994; REVAH e BUTTLER, 1996; MUSSARD et al.,
2002; MUSSARD et al., 2003a; PERRY et al., 2005). Essas categorias quando séo
inseminadas apds observacao de cio convencional apresentam taxa de concepg¢éo
satisfatéria (PERES et al., 2007b). Em comum, vacas solteiras e novilhas ciclicas
apresentam alta porcentagem de animais com presenca de corpo luteo durante o
protocolo de sincronizagcdo da ovulagao.

Carvalho et al. (2008) avaliaram o desenvolvimento folicular de novilhas
zebuinas sincronizadas com dispositivo intravaginal de progesterona e atribuiram a
baixa taxa de ovulagcédo ao final do protocolo (39,1%) a alta concentragdo sérica de
progesterona (P,) durante o tratamento. Em estudo recente, Dias (2007) sincronizou
novilhas Nelore com um protocolo de IATF (dispositivo intravaginal de P, por 9 dias)
com aplicacédo de PGF2a no dia 7 e concluiu que no dia 7 nao houve efeito da
concentracdo sérica de P, na taxa de prenhez, concepg¢éo e sincronizagéo e inferiu
que caso a alta P, possa prejudicar a taxa de ovulagéo esse efeito seja apds o dia 7

do protocolo.



Portanto, é necessario maior conhecimento sobre os efeitos da alta concentracao
de progesterona durante protocolos de IATF em fémeas zebuinas, assim como a

busca por alternativas para solucionar ou amenizar esses efeitos.

2 — REVISAO DE LITERATURA

2.1 — Protocolos para sincronizacdo da ovulacdo e IATF

A linha de tratamentos hormonais que tem sido mais usualmente utilizada no
Brasil para sincronizacado da ovulacéo e IATF consiste na utilizacdo de dispositivos de
P, ou implantes contendo progestageno associados a tratamentos com estradiol para
sincronizar a emergéncia da onda de crescimento folicular (BO et al., 1995;
VASCONCELOQOS et al., 1994). O tratamento convencional consiste na aplicagdo de
benzoato de estradiol (BE; 2,0 mg; i.m.) no momento da inser¢gdo de um
dispositivo/implante de P, (Dia 0), aplicagdo de PGF2a no momento da retirada do
dispositivo/implante (Dia 8 ou 9) e aplicagdo de 1,0 mg de BE 24 horas ap6s, sendo a
IATF realizada 30 a 36 horas apo6s o BE (54 a 60 horas ap6s a retirada dos
dispositivos).

Burke et al. (1996) relataram que em vacas ovariectomizadas, a P, inibiu por
curto periodo a secregéo de LH (36h) e n&o teve efeito sobre a secregdo de FSH.
Entretanto, quando benzoato de estradiol foi adicionado no inicio do tratamento com
CIDR®, a supressdo de LH foi prolongada e a secrecdo de FSH deprimida. A
administracdo conjunta de P, e E, promove supressdo de LH e FSH, promovendo
inicio sincronizado de uma nova onda (BURKE et al., 2001; BO et al., 2003). O tipo de
estradiol e a dose administrada podem interferir no momento da emergéncia da onda
folicular (BURKE et al., 2002).

Varios autores tém estudado estratégias para melhorar indices reprodutivos em
fémeas submetidas a protocolos de IATF. Sa Filho et al. (2003) relataram que em
novilhas cruzadas Bos taurus indicus x Bos taurus taurus ciclando, quando a injeg¢éo
de PGF2a foi aplicada 2 dias antes da retirada do dispositivo de P, as novilhas
tenderam a apresentar maior taxa de concepcdo em relacdo as novilhas que
receberam PGF2a no momento da retirada dos dispositivos (64,0% vs. 39,9%). Os
autores sugeriram que com a antecipacao da lutedlise, a P, subluteal proveniente do
dispositivo intravaginal de P, permitiu o aumento da pulsatilidade de LH, levando ao
provavel aumento no didmetro do foliculo dominante, e subseqiiente CL.

Meneghetti et al. (2005b) e Penteado et al. (2006) avaliaram a substituigdo da

aplicagdo de benzoato de estradiol 24 horas apdés a remoc¢ao do dispositivo de P, /



implante de norgestomet por 0,5 ou 1,0 mg de cipionato de estradiol no momento da
retirada dos dispositivos. Meneghetti et al. (2005b) verificaram que a aplicagdo de 0,5
ou 1,0 mg de cipionato de estradiol € igualmente eficiente a aplicagcdo de BE na taxa
de prenhez de vacas Nelore paridas. Penteado et al. (2006) concluiram que o uso de
1,0 mg de cipionato de estradiol permitiu taxa de prenhez semelhantes a aplicagao de
BE 24 horas apos, e apresentou melhores resultados que a aplicacdo de 0,5 mg de
cipionato de estradiol. A diferenca no tempo de permanéncia do dispositivo / implante
de P4 entre os estudos (9 dias; MENEGHETTI et al., 2005b vs. 8 dias; PENTEADO et
al., 2006) pode ser o motivo da diferenga nos resultados, pois animais que
permaneceram com dispositivo por um dia a mais, tiveram um periodo de crescimento
folicular 24 horas maior e esse fator poderia permitir o uso de uma menor dose de
cipionato de estradiol. As vantagens com a utilizagcao de cipionato de estradiol estao
relacionadas principalmente a diminuicdo do numero de vezes que 0s animais

precisam passar no curral para serem manejados.

2.1.1 - IATF em vacas Nelore paridas
A - Anestro Pés-Parto

O anestro p6s-parto é o periodo de transicdo, durante o qual a funcionalidade do
eixo hipotalamico-hipofisario-ovariano-uterino se recupera da prenhez anterior. As
primeiras trés semanas apd6s o parto sdo necessarias para a involugdo uterina e
reposicdo dos estoques hipofisarios do horménio luteinizante (LH) e inicio do
desenvolvimento folicular (YAVAS & WALTON, 2000).

A duragcdo do anestro pés-parto é influenciada por quatro fatores principais:
balancgo energético, presenca do bezerro, estacdo do ano e niumero de partos. Influem
também a raca, presenca de touro, gemelaridade, distocia e retencdo de placenta
(YAVAS & WALTON, 2000).

A fisiologia da condi¢do anovulatéria que ocorre em novilhas na fase pré-pubere
e em vacas no periodo pés-parto € muito semelhante. Nestes casos, o crescimento
folicular ultrapassa a fase de divergéncia e atinge a dominéancia; no entanto, nao
ocorre ovulagédo, ha perda da dominancia, atresia do foliculo dominante (FD) e
emergéncia de nova onda de crescimento folicular (STAGG et al., 1995).

A intensidade do balango energético negativo em bovinos de leite (BUTLER,
2000) e corte e/ou a amamentacdo em bovinos de corte (GARCIA-WINDER, 1984)
aumentam efeito inibitério do estradiol na secrecdo do horménio liberador das

gonadotrofinas (GnRH) pelo hipotdlamo durante o anestro pés-parto. Isto acarreta



reducao dos pulsos de LH e falha no crescimento folicular final. A menor freqiiéncia de
pulsos de LH impede a ocorréncia do pico pré-ovulatério de estradiol, GhnRH e LH, e

consequentemente a ovulacao (YAVAS et al., 2000).

B- Remocéao de Bezerro (RB)

De acordo com Nett et al. (1987), apds o restabelecimento das reservas de LH
na adeno-hipofise, a auséncia de pulsos de LH se torna dependente da succdo. Esses
autores demonstraram que o efeito da sucgdo em vacas de corte é o principal fator
que afeta a duragédo do anestro pdés-parto e sugeriram que o comportamento maternal
€ mais importante que o ato da succdo em si para regular a freqiiéncia de pulsos de
LH, o qual é o fator endécrino chave para se determinar a ovulagéo ou néo do foliculo
dominante (STAGG et al., 1998).

Williams et al. (1983) verificaram aumento no numero de pulsos de LH em
animais que sofreram RB por 48 horas em relagdo aos animais que ndo sofreram RB
(3,0 vs. 1,2 pulsos em 6 horas).

O uso da RB é geralmente associada a programas de sincronizagéo de cio ou
ovulacdo. A RB deve ser realizada por 48 horas e sempre associada a estimulo
ovulatorio exégeno ou implantes de progestinas (WILLIAMS et al., 1983).

Vasconcelos et al. (2008a) verificaram que a estratégia de RB por 48 horas foi
eficiente em aumentar a quantidade de fémeas em cio e que a utilizagdo conjunta com
dispositivo intravaginal de P, proporciona maior taxa de prenhez por aumentar a
porcentagem de fémeas em cio e a taxa de concepcdo em vacas mesticas Nelore x
Angus.

Em outro estudo, Vasconcelos et al. (2008b) obtiveram maior taxa de prenhez no
protocolo GnRH — 7 dias - PGF2a — 1 dia — BE — 30 horas — IATF quando foram
realizadas duas RB por 48 horas (previamente ao GnRH e apés a PGF2a) e sugerem
que o efeito deve ser devido a maior resposta aos estimulos ovulatérios (GnRH e BE)

quando a RB é realizada.

C- Gonadotrofina Coridnica Eqiiina (eCG)

Allen e Moor (1972) descobriram que a eCG é produzida pelas células
trofoblasticas presentes nos célices endometriais de éguas prenhes entre 40 a 130
dias de gestacao.

A eCG é uma gonadotrofina capaz de se ligar a receptores de LH e FSH quando
aplicada em outros mamiferos (MURPHY e MARTINUK, 1991). Por isso, a eCG



estimula o crescimento folicular (SA FILHO et al., 2004), aumenta a taxa de ovulagéo
(SA FILHO et al., 2004; BARUSELLI et al., 2004a; SA FILHO et al. 2005b) e a
concentracdo de progesterona no diestro subseqiiente a IATF em vacas de corte
(STEWART e ALLEN, 1981) e leite (SOUZA, 2008).

D- RB e eCG em protocolos de IATF

Meneghetti et al. (2006) avaliaram a utilizacdo da RB por 48 horas ou a
administracdo de 300 ou 400 Ul de eCG ao final do protocolo (momento da retirada
dos dispositivos de P,) de IATF em vacas Nelore paridas. A utilizagédo da RB ou a
aplicacao de 400 Ul de eCG aumentaram a taxa de prenhez em relagdo ao grupo
controle (51,3%; 54,5% vs. 41,5%). Martins Jr. et al. (2005) estudaram o efeito da
adicéo de 0, 200 ou 400 Ul de eCG no dia da retirada dos dispositivo de P, em
protocolo com RB por 48 horas. Ndo houve efeito da aplicagdo de eCG quando se
realiza RB (59,2%; 55,6%; 58,1%). Penteado et al. (2004) verificaram que a aplicagdo
de 400 Ul de eCG ou a RB sao eficientes em aumentar a taxa de prenhez em
protocolos de IATF. Baruselli et a. (2004b) avaliaram o efeito da eCG em diferentes
escores de condigéo corporal (ECC) e houve interagdo entre eCG e ECC. Vacas com
pior ECC (menor ou igual a 3,0) apresentaram melhor taxa de prenhez quando eCG foi
utilizada [sem eCG — 22,7%, 42,8%, 53,9%, 52,1% e 69,6% vs. com eCG — 47,6%,
56,9%, 58,4%, 51,7% e 63,8%, respectivamente para os ECC 2,0, 2,5, 3,0, 3,5 e 4,0].

2.1.2 - IATF em vacas solteiras

Nao foram encontrados trabalhos cientificos que avaliaram diferentes protocolos
de IATF em vacas zebuinas solteiras. No entanto, Valarelli e Vasconcelos (2006)
avaliaram resultados de 7.527 IATF e verificaram que vacas solteiras apresentaram
pior taxa de prenhez em relagdo as vacas multiparas paridas (39,4% vs. 50,5%)
utilizando o0 mesmo protocolo de sincronizacao da ovulagao.

Geralmente, atribui-se o pior resultado ao fato de a vaca nao ter emprenhado
durante a estacdo de monta, sendo considerada um animal de fertilidade inferior. No
entanto, em caso de déficit nutricional durante a estagcdo de monta ou atraso na
estacao de paricdo, pode-se concluir erroneamente quando a fertilidade dos animais.

Grande parte dos técnicos indica o descarte de vacas que nido emprenharam até
o término da estacdo de monta. Em situag¢des especificas como alta porcentagem de

vacas vazias ao final da estacdo de monta, valor alto de fémeas para reposi¢do ou



falta de animais para reposicédo pode ser interessante manter parte das fémeas vazias

no rebanho.

2.1.3 - IATF em novilhas Nelore

Sa Filho et al. (2005b) compararam a insergdo de um dispositivo intravaginal de

P, (CIDR®) com um implante auricular de progestageno (Norgestomet, Crestar®) em
novilhas Nelore e verificaram menor taxa de ovulagédo ao final do protocolo no grupo
de animais tratados com CIDR® (57,1 % vs. 83,3 %), provavelmente devido a inibigdo
dos pulsos de LH pelo dispositivo intravaginal de P,.

Dias (2007) estudou o efeito da concentragdo de P, no inicio do protocolo (dia
zero) e sete dias apés (dia sete) de um protocolo de nove dias em novilhas Nelore e
verificou que novilhas que apresentaram maior concentracdo de progesterona no dia
zero apresentaram maior taxa de prenhez e que ndo houve efeito da concentracdo de
progesterona no dia sete (momento da PGF2a) do protocolo na taxa de prenhez. A
autora sugere que caso haja efeito da concentracdo de progesterona durante o
protocolo na fertilidade de novilhas zebuinas, esse efeito seja apos o dia sete, ou seja,
ap6s o momento do desvio folicular.

Carvalho et al. (2008) avaliaram o momento da aplicagdo da PGF2a (inicio e fim
do protocolo vs. somente no fim) e o efeito do grupo genético em um protocolo de
sincronizacdo que consistia da aplicagdo de benzoato de estradiol associado a
dispositivo intravaginal de P4 no dia zero. Os autores verificaram que a aplicacao de
PGF2a no dia zero do protocolo proporcionou um maior didmetro folicular (12,7 mm
vs. 11,6 mm) e maior taxa de ovulacao (79,4% vs. 52,7%) em relagéo as novilhas que
receberam PGF2a somente ao final do protocolo. Novilhas zebuinas tiveram menor
taxa de ovulacdo em relacdo a cruzadas e taurinas (39,1%; 84,0% e 72,7%,
respectivamente). Nesse mesmo estudo, novilhas que n&do receberam PGF2a no dia
zero obtiveram maior concentracao de P, do dia trés ao dia oito do protocolo. Novilhas
zebuinas apresentaram maior concentragdo de P, a partir do dia trés do protocolo de
sincronizagdo. O momento do inicio da onda folicular ndo diferiu entre os tratamentos.
Os autores atribuem o menor crescimento folicular e menor taxa de ovulagdo em
novilhas Nelore a uma maior concentracdo de P, durante o protocolo. E importante
ressaltar que nesse experimento as novilhas foram pré-sincronizadas com duas
aplicagdes de PGF2a com intervalo de 12 dias, portanto, a maioria delas estaria com

alta concentragao de P, ao final do protocolo de sincronizagao.



Marques et al. (2005) sincronizaram novilhas Nelore com dispositivo intravaginal
de P, e verificaram que a aplicagcdo de PGF2a no inicio do protocolo ndo aumentou a
taxa de prenhez (sem PGF2a — 24,7% vs. com PGF2a — 25,8%) . No entanto, houve
efeito da aplicagdo de 400 Ul de eCG na taxa de prenhez (sem eCG - 15,7% vs. com
eCG - 34,9%). O status ovariano influenciou a taxa de prenhez (com CL — 27,6% vs.
sem CL — 20,3%).

Baruselli et al. (2004a) observaram que com a aplicacdo de 400 Ul de eCG ao
final de um protocolo de sincronizacdo com dispositivo intravaginal de P, houve
aumento na taxa de ovulagéo (50,0% vs. 76,0%) e aumento na concentragao sérica de
P, no sétimo dia ap6s a ovulagado (2,22 ng/ml vs. 4,31 ng/ml) sem alterar o didmetro

do maior foliculo.

2.2 - Relacdo entre concentracdo de progesterona e fertilidade.

2.2.1 — Concentracdo de progesterona pré-1A

Alguns estudos em gado de leite sugerem que altas concentragbes de P, podem
diminuir a freqiéncia dos pulsos de LH e o crescimento folicular (IRELAND e ROCHE,
1992; ROBERSON et al., 1989). Concentrag¢des subluteais de P, tem sido associadas
a um maior crescimento folicular (SAVIO et al., 1993).

Taft et al. (1996) mostraram que a frequéncia dos pulsos de LH era importante
na manutencdo do foliculo dominante, e a extensdo com que a progesterona inibia a
secrecao de LH determinava a duragdo do foliculo dominante. Rahe et al. (1980)
observaram que durante a fase lutea, quando os niveis de progesterona estavam entre
cinco a oito ng/ml, a freqiiéncia de pulsos de LH era baixa (um pulso a cada quatro
horas) e o foliculo dominante entrava em atresia. Quando a concentragdo de
progesterona foi mantida entre um a dois ng/ml, a freqiéncia de pulsos de LH
aumentava (um ou mais pulsos a cada duas horas) e o foliculo dominante era mantido
em crescimento, elevando as concentragdes de estradiol (STOCK e FORTUNE, 1993;
SAVIO et al., 1993; AHMAD et al., 1995).

O tempo de dominancia pelo foliculo dominante pode ser estendido, ou reduzido,
pelo aumento ou decréscimo na freqliéncia dos pulsos de LH (SAVIO et al., 1993;
LUCY et al., 1992) indicando uma relagédo entre o LH e o tamanho do foliculo
dominante.

Folman et al. (1973), Folman et al. (1990) e Fonseca et al. (1983) observaram
menor taxa de concepc¢ao em vacas leiteiras que apresentaram menor concentracao

plasmatica de progesterona pré-IA. Mihm et al. (1994) analisando tratamentos com
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progestagenos no final da fase lutea, detectaram aumento no periodo de dominancia
do foliculo, com reducao significativa na taxa de prenhez. A indugéo da persisténcia do
foliculo dominante da primeira onda resultou em queda significativa da taxa de
concepgdo em novilhas leiteiras (SAVIO et al., 1993) e em vacas e novilhas de corte
(SANCHEZ et al., 1993). Revah e Butler (1996) avaliaram o efeito do prolongamento
do tempo de dominancia do foliculo ovulatério na qualidade do o6cito e verificaram
que os oocitos de foliculos com maior periodo de dominancia, iniciavam a ativacao
prematura da meiose. Sugeriram ser, esta, a causa de menor fertilidade apés a
sincronizacdo de cio com progestagenos por mais de sete dias. Por outro lado,
Thatcher e Hansen (1992), Ahmad et al. (1995) e Shaham-Albalancy et al. (1996),
encontraram que altas concentragdes de estradiol, devido a presenga de foliculos
persistentes, poderiam influenciar as condi¢des das tubas uterinas e/ou do utero,
podendo ser a causa da menor fertilidade, quando da presenca de foliculos
persistentes.

Estudos de Shaham-Albalancy et al. (2001) mostraram que a baixa concentragéo
de P4 em um ciclo estral resulta em alta producdo de PGF2a no ciclo estral
subsequente, o que pode comprometer o sucesso da inseminacdo, devido a baixa
capacidade da progesterona em bloquear os receptores de ocitocina no utero,
facilitando a ocorréncia da lutedlise.

Em contrapartida, Henricks et al. (1971) avaliaram o desenvolvimento
embrionario no terceiro dia ap6s a cobertura por monta natural em novilhas de corte e
verificaram maior desenvolvimento embrionario nas fémeas que apresentavam menor
concentracdo de P, um ou dois dias anteriores ao momento do cio. Esse trabalho
sugere haver uma relagao inversa entre a concentracao de P, imediatamente antes ao
estro e desenvolvimento embrionario trés dias ap6s a cobertura.

Em trabalhos com novilhas Nelore, Dias (2007) e Carvalho et al. (2008) sugerem
um efeito prejudicial de alta concentragdo de P, pré-IA no desempenho desses
animais quando submetidos a IATF. Carvalho et al. (2008) sugere que pode haver um
menor metabolismo da P, em novilhas Nelore quando comparadas com cruzadas ou
taurinas e esse menor metabolismo contribuiria para manter maior concentracao de P,
em novilhas zebuinas.

Dias (2007) sincronizou novilhas com o protocolo BE + CIDR — 7 dias — PGF2a —
2 dias — Retira CIDR + ECP — 2 dias — IATF e n&o houve efeito da concentragédo de P,
no dia sete (momento da aplicagcdo de PGF2a) na taxa de prenhez a IATF. Porém

nesse momento havia a presenca do dispositivo de P, e do CL. Como a lutedlise foi
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induzida no D7, a P, restante seria resultante apenas do dispositivo. Nesse
experimento, houve efeito da pré-utilizagdo de CIDR (novo, ou previamente utilizado
por 9 ou 18 dias) na taxa de prenhez (20,5%, 22,7% e 35,5%) e concepcgéo (37,2%,
37,8% e 53,2%). A autora sugere que pode haver um efeito da concentragao de P,
apos o dia 7, e esse efeito seria proveniente do dispositivo intravaginal.

Em outro estudo, Colazo et al. (2008) verificaram que novilhas com menor
concentragao de P, apresentaram melhor taxa de ovulagéo (90% para baixa P, e 30%
para alta P,), demonstrando que a quantidade excessiva de P4 interferiu no
desenvolvimento folicular e capacidade ovulatéria ao estimulo de GnRH.

Cipriano (2007) estudou o efeito de diferentes concentra¢des de P, durante um
protocolo de sincronizagdo de ovulagdo em novilhas Nelore e verificou que a alta
concentracao de P, provocou taxa de ovulagao insatisfatéria (11%) quando o estimulo
ovulatério utilizado foi o benzoato de estradiol.

Alguns estudos sugerem que receptores de GnRH na hipoéfise podem ser
regulados pelo proprio GnRH (NETT et al.,, 2002) e que altas concentragbes de P,
causam diminuicdo nos pulsos de GnRH, minimizando a formacao de receptores de
GnRH na hipoéfise, podendo diminuir a taxa de ovulagao (TURZILLO et al., 1995).

Colazo et al. (2008) sugerem que provavelmente as fémeas do grupo com menor
P, tenderam a apresentar maior estradiol em consequiéncia da maior pulsatilidade de
LH. O estradiol aumenta a responsividade da hipéfise ao GnRH devido ao aumento de
seus receptores (NETT et al., 2002) ou por uma agéo direta estimulando a secrecao
de LH (BARATTA et al., 2001).

Esses dados em conjunto sugerem que alta concentracdo de P, ao final do

protocolo prejudica os resultados de IATF em novilhas Nelore.

2.2.2 — Concentracdo de progesterona Pdos-1A

O efeito da concentracéo de P, pés-IA na taxa de concepgéo tem sido bastante
estudada, mas os resultados sao variaveis em gado de leite e corte (HENRICKS et al,
1971; MANN e LAMMING, 1999; MANN et al., 2003; NOGUEIRA et al., 2004; McNEIL
et al., 2006; STARBUCK et al., 2006; DEMETRIO et al, 2007).

A sincronia entre o ambiente uterino e o embrido é essencial para maximizar a
sobrevivéncia embrionaria, sendo a P, importante por controlar mudangas no utero,

além de influenciar o crescimento embrionario (GEISERT et al., 1992).
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Garret et al. (1988) demonstraram que a administragdo de P, p6s-IA melhorou o
desenvolvimento dos embrides, que eram maiores e apresentaram maior secregéo de
proteinas, indicando serem mais maturos e funcionais. O desenvolvimento do embrido
€ critico para suprimir a secrecdo de PGF2a e manter o corpo luteo, pois, a secrecao
de interferon-Tau esta relacionada com o desenvolvimento do embrido, e é
necessaria para inibir a secrecdo de PGF2a pelo uatero (THATCHER e
HANSEN,1992). Mann e Lamming (1995) observaram relacdo inversamente
proporcional entre concentragdo de P, e PGFM, podendo ser esta a explicagédo para o
fato de vacas com menor concentragdo de P, apresentarem menor taxa de
concepgéo. Fonseca et al. (1983) encontraram que as concentragdes de P, pos-I1A
foram maiores em vacas que concebiam, enquanto Robinson et al. (1989) e Macmillan
et al. (1991) observaram que implantes intravaginais de P, p6s-IA aumentavam a taxa
de concepgao em vacas.

Baruselli et al. (2004a) verificaram que a administragédo de 400 Ul de eCG em
novilhas Nelore foi eficaz em aumentar a P, sete dias ap6s a ovulagéo (4,31 vs. 2,22
ng/ml). Em outro estudo, Marques et al. (2003) observaram maior concentragéo de P,
em primiparas lactantes Nelore x Angus quando eCG foi aplicada ao final do protocolo
(8,6 vs. 6,4 ng/ml)

2.3 - Didmetro folicular e taxa de ovulacio

Perry et al. (2005) demonstraram que vacas induzidas a ovular foliculos menores
que 11 mm com GnRH apresentam menor taxa de prenhez e aumento na mortalidade
fetal e que quando vacas ovularam foliculos com didmetro de 11 mm
espontaneamente, esses efeitos ndo foram verificados. Os autores sugerem que a
inducao da ovulagéo quando o foliculo ndo esta fisiologicamente maduro tem impacto
negativo nas taxas de prenhez, indicando que a maturidade n&o esta relacionada
somente ao didmetro folicular, pois vacas que ovularam espontaneamente foliculos
menores apresentaram satisfatéria taxa de prenhez.

Perry et al. (2007) verificaram que novilhas que ovularam espontaneamente ou
apos estimulo com GnRH foliculos com didmetro entre 10,8 e 15,6 mm apresentaram
melhor taxa de prenhez e que 28,0% das novilhas ovularam foliculos com didmetro
menor que 10,7 mm, constituindo um agravante na taxa de prenhez dessa categoria
animal. Portanto, estratégias que levam ao aumento do diametro folicular,

potencialmente melhoram a taxa de prenhez em novilhas.
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Mussard et al. (2002) relataram que foliculos de 9,2 a 10,5 mm foram capazes de
ovular, estabelecer gestacao e os fetos estavam presentes aos 60 dias de prenhez. Os
autores implicaram que a maturidade do foliculo é mais importante que o didmetro do
foliculo e que o intervalo entre o momento da regressao do CL até o pico de LH pode

interferir na maturidade folicular.

2.4 - Efeito da maturidade folicular na taxa de concepcdo em protocolos de IATF

A ovulagéo de foliculos imaturos (PERRY et al., 2007) ou persistentes (SIROIS e
FORTUNE, 1990) representa limitacdes a bons resultados de prenhez em protocolos
de IATF.

Day (2005) demonstraram que a maturidade folicular € um parametro essencial e
que deve ser considerado na implementacédo de programas para IATF. Para estudar o
efeito da influéncia da ovulagao de foliculos imaturos, Mussard et al. (2002, 2003a,
2003b) e Bridges et al. (2004) desenvolveram um modelo que controla a idade e
tamanho do foliculo ovulatério e a duragao do proestro (intervalo da regressdo do CL
até o pico de LH). Mussard et al. (2002), ao induzir a ovulagdo de um foliculo imaturo
de 10 mm e de menor idade quando comparado ao de animais que ovularam
espontaneamente, observaram menor taxa de concepg¢ao (75,9%) em relagédo a
ovulagdo espontanea (100%) e menor concentragdo de progesterona no ciclo
subsequente (5,4 + 0,2 vs. 6,2 + 0,3 ng/ml). Concluiu-se que a taxa de concepgao e a
funcéo lutea estdo comprometidas quando a ovulagéo de foliculos imaturos é induzida.
Nesse estudo, a aplicacdo de PGF2a foi realizada no dia do inicio da onda
sincronizada apés aspiragao folicular e a taxa de concepcgao e porcentagem de duplas
ovulagdes foram altas. Os autores discutiram a possibilidade do momento da aplicagcao
da PGF2a ter influenciado esses parametros.

Em outro experimento, Mussard et al. (2003a) compararam a fungéo lutea e a
taxa de concepcgao de foliculos grandes e maduros (13 mm) e foliculos pequenos e
imaturos (10 mm), ambos induzidos a ovular com GnRH, e observaram menor taxa de
concepcao [4,4% (2/45) vs. 57,4% (31/54)] e menores concentragdes de progesterona
na fase litea média nas novilhas do grupo que ovulou foliculos de <10 mm (4,9 + 0,2
vs. 5,5 £ 0,2 ng/ml). A modificacdo do momento da inje¢cdo de GnRH, resultou em
diminui¢do do didmetro do foliculo ovulatério (11,2 + 0,2 vs. 13,6 + 0,2mm), idade do
foliculo dominante (5,4 + 0,1 vs. 6,6 + 0,1 dias) e da duracao do proestro (1,0 + 0,1 vs.

2,2 + 0,1 dias) para foliculos induzidos a ovular com <10 mm comparados a foliculos
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de >13 mm. Nesse experimento, a PGF2a foi aplicada 4,1 dias apés a aspiracdo do
foliculo dominante para sincronizacdo da onda folicular. Quando comparado a
aplicagdo de PGF2a no experimento anterior, a aplicacdo de PGF2a no dia 4,1
comparado ao dia 1,5 pode ter contribuido para a diminuigdo da porcentagem de dupla
ovulacao nesse segundo experimento.

Esses experimentos evidenciaram que ha efeito da diminuicdo do didmetro
folicular na fertilidade, concordando com outros relatos (VASCONCELOS et al., 2001;
PERRY et al.,, 2005). Os mecanismos responsaveis pela reducdo nas taxas de
prenhez quando um foliculo imaturo é induzido a ovular podem estar associados a
defeitos de fertilizacdo, desenvolvimento embrionario, mortalidade embrionaria
precoce, receptividade uterina e/ou combinacao desses fatores (DAY, 2005).

O diametro do foliculo ovulatério influenciou consideravelmente a concepgao
subsequiente, no entanto, outras variaveis foliculares também foram modificadas como
a idade do foliculo e a duracao do proestro (DAY, 2005).

Mussard et al. (2003b) estudaram o efeito da indugéo da ovulagéo de foliculos de
diferentes didmetros em receptoras de embrido. Novilhas foram induzidas a ovular
foliculos de 10 e 13 mm. Receptoras que ovularam foliculos de 10 mm apresentaram
menor taxa de prenhez [8,3% (1/12)] e menor progesterona no dia 12 pés-ovulagéo
(3,4 £ 0,4 ng/ml) em relacdo as novilhas que ovularam foliculos de 13 mm [66,7%
(8/12) e 5,6 £ 0,3 ng/ml]. Esses dados sugerem que a incompeténcia do odcito, a
fertilizagcdo comprometida e a mortalidade embrionaria precoce (antes do dia 7 do ciclo
estral) ndo devem constituir a causa da reducéo na fertilidade de fémeas induzidas a
ovular foliculos imaturos. E possivel que a interrupgéo das alteragdes pré-ovulatorias
de estradiol quando foliculos imaturos s&o induzidos a ovular possa ser responsavel
pela falta de suporte ao utero para estabelecer a gestacdo. Um possivel mecanismo
para diminuigdo da taxa prenhez esta relacionado a ocorréncia de lutedlise prematura
quando foliculos imaturos s&o induzidos a ovular (BRIDGES et al., 2004). No entanto,
Sa Filho (2007) ndo encontrou efeito da suplementagcédo previamente a ovulagdo com
estradiol ex6geno na taxa de lutedlise prematura em fémeas Nelore, mas sugere que
pode haver um efeito coadjuvante do estradiol a P4, na inibicdo da ocorréncia de
lutedlise prematura. Dados revisados por Day (2005) indicam que diminuir a secre¢éo
pré-ovulatéria de estradiol pelo foliculo antes da ovulagdo induzida pode alterar a
morfologia do endométrio uterino, reduzindo a capacidade do uUtero em secretar
histotrofo uterino, elemento importante no desenvolvimento embrionario inicial antes
da placentacdo (GEISERT et al., 1988).
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Ao avaliar os resultados em conjunto, Day (2005) e Day e Bridges (2006)
relataram que a taxa de concepgdo parece estar mais estreitamente relacionada a
duracao do proestro do foliculo ovulatério do que propriamente do didametro do mesmo
(Tabela 1).

TABELA 1.  Resumo dos resultados de 4 experimentos realizados em novilhas Bos
taurus. A taxa de concepcéo incluiu apenas animais que tiveram ciclo
estral subseqiente ao tratamento de duragdo normal. Experimentos
(Exp) 1: Mussard et al. (2002); Exp 2: Mussard et al. (2003a); Exp 3:
Mussard et al. (2003b). Exp 4: Bridges et al. (2004)

Tratamento' Exp Taxa de Duracdo Diadmetro Idade  [P4d+;] pbs-
Concepgdo  Proestro FD (mm) FD? ovulagéo
(%) (n) (dias) (dias) (ng/ml)

ESPONTANEA 11A 100 (24/24) 4,7+0,3 12,0£0,3 6,0 6,2+0,3

GnRH 10 11A 75,9 (22/29) 3,3+0,1 10,7+0,1 35,1 54+0,2
GnRH 10 21A 4,4 (2/45) 1,0+0,1 11,1+£0,2 5,4 49+0,2
GnRH 13 21A 57,4 (31/54) 2,2+0,1 13,6+0,2 6,6 55+0,2

GnRH 10 3TE 8,3 (1/12) 1,0£0,1 11,1£0,2 35,1 34+04
GnRH 13 3TE 66,7 (8/12) 2,0+0,1 13,7+0,2 6,1 56+0,3
GnRH PEC® 4 1A 10 (1/10) 1,25 126+0,2 525 28+04

GnRH PEL® 4 1A 71 (20/28) 2,25 129+0,2 5,25 43+04

" Tratamento: ovulagéo espontanea ou induzida com GnRH quando o foliculo atingia o
didmetro mencionado em cada tratamento (10 ou 13 mm).
2 |dade do FD: Idade do foliculo dominante apds o inicio da nova onda folicular.
® PEC: proestro curto; PEL: proestro longo

Bridges et al. (2004) avaliaram a taxa de concepgéo de foliculos com didmetro
constante e variacdo de tempo de proestro. Para fazer essa avaliagéo, aspirou-se 0s
foliculos para inicio de nova onda folicular e em seguida, as novilhas foram divididas
em dois grupos, os que receberam PGF2a 4,5 (n=40) ou 5,5 dias (n=38) apos a
aspiracao folicular e todas receberam GnRH 6,75 dias apdés a aspiracdo sendo

inseminados apos 12 horas, tendo assim proestro longo (PL - 2,25 dias) e curto (PC -
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1,25 dias). O diametro folicular foi similar entre os grupos (PC: 12,9 + 0,2 vs PL: 12,6 +
0,2 mm). No grupo PC foi maior a incidéncia de ciclos estrais curtos (74,0% vs.
30,0%). No entanto para os animais com ciclos estrais de duragdo normal a taxa de
concepgéo [PC: 10,0% (1/10) vs. PL: 70,0%, (20/28)] e a concentracdo sérica de
progesterona no dia 12 do ciclo subsequente foram maiores (PC: 2,8 + 0,4 vs. PL: 4,3
+ 0,4 ng/ml). Estes resultados confirmaram que independe do didmetro folicular,
quando a duragdo do proestro foi reduzida, a taxa de concepc¢ao e a concentragao
sérica de P, no ciclo subsequente diminuiram (DAY, 2005).

Em outro estudo, Bridges et al. (2004) avaliaram quais caracteristicas seriam
responsaveis pelas alteragdes hormonais que influenciam a fertilidade e vacas foram
induzidas a ter proestro curto ou longo. O didmetro folicular e o pico de LH induzido
com GnRH né&o foi diferente entre os tratamentos. No entanto o grupo em que o
proestro foi curto tendeu a apresentar maior porcentagem de animais que
manifestaram ciclo curto e apresentou menor concentragdo de estradiol durante o
proestro em relagdo aos animais que tiveram proestro longo. Ao avaliarem a taxa de
concepgao de acordo com o estradiol pré-ovulatério independente do tratamento os
autores encontraram concepcao de 88,9% para animais com estradiol > 10 pg/ml e
14,3% para animais com estradiol < 10 pg/ml.

De acordo com a literatura citada (MUSSARD et al., 2002, 2003a; 2003b;
BRIDGES et al., 2004; DAY, 2005; DAY e BRIDGES, 2006) a concepg¢do esta mais
relacionada a capacidade esteroidogénica do foliculo dominante durante o proestro e
do CL resultante, influenciados positivamente pela maior duragdo do proestro, do que
do didmetro ou idade do foliculo no momento do pico de LH. Além disso, tendo em
vista os resultados do experimento que utilizou a transferéncia de embrides, sugeriu-
se que as alteragdes produzidas pela ovulagdo de foliculos imaturos (diminuicdo do
estradiol pré-ovulatério e da progesterona na fase lutea média), interferem na
habilidade do Utero em sustentar o embrido (alterando o ambiente uterino), mais do
que na incompeténcia do odcito ou mesmo falha de fertilizagdo. O ambiente uterino
alterado poderia gerar falhas gestacionais diretamente por ndo proporcionar um
ambiente adequado para o embrido, levando a sua morte, ou indiretamente, por ndo
dar o suporte adequado ao crescimento embrionario, que poderia levar a diminuicao
do tamanho do concepto e conseqiiente falha no processo de reconhecimento
materno da gestacao, concordando com outros autores (VASCONCELOS et al., 2001;
PERRY et al., 2007).



17

O estradiol pré-ovulatério altera a morfologia do endométrio, como o crescimento
e desenvolvimento de células epiteliais glandulares e da luz do endométrio, e a
relacdo destas com a secrecéo de proteinas uterinas (MURRAY, 1992; JOHNSON et
al., 1997), e a responsividade uterina a outros sinais enddcrinos como a regulagdo da
expressao de receptores de estradiol (relagdo com duracdo do CL; LAMMING e
MANN, 1995; BRIDGES et al., 2004) e progesterona no utero (relacdo com secrecdes
endometriais glandulares adequadas e sobrevivéncia embrionaria) (KIMMINS e
MACLAREN, 2004; ROBINSON et al., 2001; ING e ZHANG, 2004), e aumento do RNA
mensageiro para o fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1) no Uutero
(ROBINSON et al., 2001) e oviduto (PUSHPAKUMARA et al., 2002), relacionado com
o desenvolvimento embrionario e a fertilizagéo (revisado por DAY, 2006).

O IFNt é o principal sinal liberado pelo embrido para o reconhecimento materno
da gestacdo (GODKIN et al, 1982; FARIN et al., 1990) e a capacidade de producao de
IFNt esta diretamente relacionado ao tamanho do embrido (MANN e LAMMING,
1999). Para o desenvolvimento do embrido, o histotrofo tem grande importancia, pois é
a unica fonte de nutricdo antes da placentacdo (GEISERT et al.,, 1988), que ocorre
apenas em torno do dia 27 da gestacdo (KING et al, 1980). A suplementagdo com
progesterona aumentou o tamanho e desenvolvimento morfolégico do concepto, a
producado de IFNt e a secrec¢do de proteinas uterinas (GARRET et al., 1988), sendo
portanto, relacionada ao reconhecimento materno da gestacado (revisado por DAY e
BRIDGES, 2006).

Desta maneira o estradiol programa o utero para o adequado desenvolvimento
do concepto e a progesterona coordena e controla a fungéo uterina para manutencao
da gestacao (DAY, 2005).

A administracdo de progestina em niveis subluteais para inibir o estro e a
ovulacdo produz um foliculo dominante persistente, secretor de estradiol
(concentragdes plasmaticas elevadas), se desenvolve quando estes tratamentos
prolongam o ciclo estral (SIROIS E FORTUNE, 1990). As causas da baixa fertilidade
parecem estar relacionadas o desenvolvimento anormal de embrides (AHMAD et al.,
1995) provenientes de oocitos destes foliculos (MIHM et al., 1994; REVAH e
BUTTLER, 1996) e a alteragbes do ambiente do oviduto (BINELLI et al., 1999) e
uterino (MANTOVANI et al., 2005).

Foi observada a retomada prematura da meiose pelos od6citos de foliculos
persistentes (FP; MIHM et al., 1994), evidenciada pela antecipacdo da quebra da

vesicula germinativa em od6citos provenientes de FP (REVAH e BUTTLER, 1996). Os
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embrides provenientes de FP apresentaram atraso em relacdo a embrides de foliculos
normais (FN) (FP: 43% 2 a 8 células, 43% 9 a 15 células vs. FN: 86% > 16 células;
AHMAD et al., 1995), o que pode comprometer a taxa de concepgao, que é baixa para
embrides provenientes de foliculos persistentes e ao Utero

Quanto a causas relacionadas ao Utero para explicar a baixa fertilidade de
animais que ovulam foliculos persistentes, os resultados sdo controversos. Mantovani
et al. (2005) encontraram menores taxas de concepg¢ao a TE (38,9 e 37,1% nos
grupos com FP vs. 59,1% no grupo controle) e sugeriram que pode ter induzida
regressdo prematura do corpo luteo. No entanto, Wehrman et al. (1997) no
observaram diferencas na taxa de concepcéo a TE de animais que ovularam foliculos
expostos a alta concentragcédo de estradiol pré-ovulatéria, sugerindo que as causas da
baixa fertilidade advinham do odécito, ou do ambiente uterino e do oviduto, antes do dia
7 (Taxa de concepgao: alto E; :31,1% vs. baixo E,: 36,2% e controle: 33,3%).

Portanto, &€ necessario maior conhecimento sobre os efeitos da concentragéo de
progesterona durante protocolos de IATF em fémeas zebuinas, assim como a busca
por alternativas para solucionar ou amenizar esses efeitos. Varios estudos tém
reportado menores indices de prenhez em protocolos de IATF em novilhas ciclicas,
vacas solteiras e vacas paridas ciclando. Uma semelhanga entre essas categorias &
grande quantidade de animais com presencga de corpo luteo durante o protocolo de
sincronizagdo. O objetivo desse trabalho foi verificar o efeito da concentragdo de
progesterona no momento da retirada do dispositivo intravaginal de progesterona
(CIDR), do diametro folicular no momento da IATF e da concentragéo de progesterona
sete dias ap6s a IATF nas taxas de sincronizagéo, concepgéao e prenhez.

As estratégias utilizadas para modificar a concentragdo de progesterona nesses
estudos foram: 1- Dispositivo intravaginal de progesterona novo ou previamente
utilizado por 18 dias em novilhas ciclicas e 2- Antecipacdo da aplicagdo da
prostaglandina do dia 9 para o dia 7 em vacas solteiras e paridas. Uma estratégia
utilizada para permitir um crescimento final do foliculo foi a aplicacdo de eCG no
momento da retirada dos dispositivos nos experimentos 1 e 2.

Esta pesquisa resultou em um artigo, redigido de acordo com as normas da
Revista Theriogenology.

No capitulo 2 é apresentado o trabalho intitulado “Efeito da concentragao pré e

pos-ovulatoria de progesterona em protocolos de IATF em fémeas Nelore”.
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EFEITO DA CONCENTRACAO PRE E POS-OVULATORIA DE
PROGESTERONA EM PROTOCOLO DE IATF EM FEMEAS NELORE

RESUMO

O objetivo desses experimentos foi avaliar os efeitos da concentragdo de progesterona
pré e pds-ovulacdo em fémeas Nelore submetidas ao protocolo: DO-benzoato de
estradiol (2,0mg, Estrogin®) + CIDR®; D9-retirada do dispositivo + cipionato de
estradiol (0,5mg, ECP®) + dinoprost trometamina (PGF2a, 12,5mg, Lutalyse®); D11-
IATF. No Exp.1, 1.153 novilhas Nelore ciclicas foram divididas aleatoriamente para
receber CIDR® sem utilizacdo prévia ou utilizados previamente por 18 dias e 0, 200 ou
300Ul de eCG (Folligon®) no D9. No Exp.2, 702 vacas Nelore solteiras foram divididas
para receber aplicacdo de PGF2a no D7 ou D9 e 0 ou 300 Ul de eCG no D9. Nestes
experimentos o didmetro do maior foliculo (JFD) foi avaliado no D11. Amostras de
sangue para dosagem de P, foram colhidas no D9 e D18 (7d pds-IATF). No Exp.3,
1.332 vacas paridas foram avaliadas no D7 quanto a presenca de CL, sendo divididas
para receber PGF2a no D7 ou D9. Amostras de sangue foram colhidas no D9. O
diagnéstico de gestacao foi realizado no D41. Variaveis continuas foram avaliadas
pelo PROC GLM e binomiais pelo PROC LOGISTIC. Considerou-se efeito significativo
quando P<0,05 e tendéncia quando P<0,1. No Exp.1, as novilhas tratadas com CIDR®
sem utilizacdo prévia apresentaram maior [P,D9] (3,06+0,09 vs. 2,531£0,09 ng/ml). A
[P4D9] afetou negativamente o JFD. Novilhas que ndo receberam eCG apresentaram
menor @FD (0Ul: 11,5+0,17; 200Ul: 11,94£0,1% 300Ul: 12,0+0,1°mm). O @FD afetou
positivamente a [P,D18]. Houve efeito de dose de eCG na [P,D18] (OUI: 2,77+0,11%;
200UI: 3,18+0,11°; 300Ul: 4,87+0,11°ng/ml) e na taxa de sincronizacdo [TS; OUI:
83,8%(337/402)% 200U1:88,5%(339/383)%"; 300Ul: 94,3%(347/368)"]. A [P,D9] tendeu
a afetar negativamente e o JFD influenciou positivamente a TS. Houve interagéo entre
eCG e [P4D9] na taxa de concepcéo (TC), sendo que eCG minimizou o efeito negativo
da alta [P4,D9]. Também foi detectado efeito positivo do JFD e da [P,D18] na TC.
Novilhas que nado receberam eCG apresentaram menor taxa de prenhez [TP; OUI:
41,3%(166/402)% 200Ul: 47,0%(180/383)° 300Ul: 46,7%(172/368)°"]. No Exp.2, o
momento da aplicagdo da PGF2a alterou a [P4,D9] (D7: 3,05+0,21 vs. D9:
4,58+0,21ng/ml) e o GFD (D7:11,54+0,21 vs. D9:10,84+0,21mm). O tratamento com
eCG aumentou o GFD (OUIl: 10,96+£0,20 vs. 300UIl: 11,47+0,21mm). A [P4D9]
influenciou negativamente o GFD. A [P,D18] foi influenciada pelo eCG (0UI: 3,24+0,14



36

vs. 300Ul: 4,55+0,14ng/ml) e positivamente pelo GFD. A TS foi influenciada
positivamente pelo JFD, pelo momento da PGF2a [D7: 85,4%(299/350) vs. D9:
77,0%(271/352)], e por eCG [0Ul: 72,4%(255/352) vs. 300Ul: 90,0%(315/350)]. A TC
foi influenciada negativamente pela [P4D9], e positivamente pelo QFD, [P,D18], e
momento da aplicagédo da PGF2a [D7: 60,9%(182/299) vs. D9: 47,2%(128/271)]. A TP
foi influenciada pelo momento da aplicagdo da PGF2a [D7: 52,0%(182/350) vs. D9:
36,4%(128/352)] e eCG [0UI: 37,5%(132/352) vs. 300Ul: 50,8%(178/350)]. No Exp.3,
houve interagdo entre presenca de CL e momento de aplicagdo da PGF2a na TP
[SemCL-PGFD7: 47,3%(285/603)%; SemCL-PGFD9: 48,4%(195/403)%; ComCL-
PGFD7: 50,3%(86/171)%; ComCL-PGFD9: 36,1%(56/155)°]. A [P4D9] influenciou
negativamente a TP. Conclui-se que baixa concentragdo de progesterona pré- e alta
pés-ovulacado foram importantes para melhorar os resultados de IATF em fémeas
Nelore ciclicas.

Palavras-chave: progesterona, IATF, Nelore
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EFFECT OF PRE AND POST OVULATORY PROGESTERONE
CONCENTRATIONS IN NELLORE CATTLE AFTER TAI

ABSTRACT

The aim of this trial was to evaluate the effect of pre- and post-ovulatory progesterone
concentration in Nellore cattle treated with the protocol: D0O-estradiol benzoate (2.0mg,
Estrogin®) + CIDR®; D9-CIDR® withdrawal + of estradiol cypionate (0.5mg, ECP®) +
dinoprost trometamine (12.5mg, Lutalyse®); D11-TAl In Exp.1, 1,153 cycling Nellore
heifers were randomly assigned to receive on DO either a non-previously used or a
18d-previously CIDR® and 0, 200Ul or 300Ul of eCG (Folligon®) on D9. In Exp.2, 702
non-lactating Nellore cows were assigned to receive PGF2a treatment either on D7 or
D9 and 0 or 300 IU of eCG on D9. On these experiments, the diameter of the largest
follicle (JFD) was measured on D11. Blood samples were collected on D9 and D18
(seven days after TAI) to evaluate serum progesterone concentrations. In Exp.3, 1,332
suckled Nellore cows were evaluated on D7 for luteal tissue presence. Cows were
assigned to receive PGF2a either on D7 or D9. Blood samples were collected on D9.
Pregnancy diagnosis was performed on D41. Continuous variables were evaluated by
PROC GLM and binary by PROC LOGISTIC. Significant differences were considered
when P<0.05 and tendencies when P<0.1. In Exp.1, heifers treated with non-previously
used CIDR® had greater [P,D9] (3.06+0.09 vs. 2.53+0.09 ng/ml). The [P4D9] negatively
affected the @FD. There was effect of eCG dosage on @FD (0IU: 11.5+£0.1% 200IU:
11.940.1°; 300I1U: 12.0£0.1°mm). The @FD positively affected the [P,D18]. The eCG
dosage influenced the [P,D18] (OUI: 2.77+0.11% 200UI: 3.18+0.11° 300Ul
4.87+0.11°ng/ml). Treatment with eCG affected synchronization rate [SR; 0IU: 83.8%
(337/402)%; 2001U: 88.5% (339/383)°"; 3001U: 94.3% (347/368)°]. The [P4D9] tended to
negatively affect, and the @QFD positively affected the SR. There was interaction
between eCG and [P4,D9] on conception rate (CR), in a manner that eCG minimized the
negative effect of high [P,D9]. Also there was a positive effect of the IFD and [P,D18]
in CR. Heifers that did not receive eCG had lower pregnancy rate [PR; 0IU:
41.3%(166/402)%; 2001U: 47.0%(180/383)"; 3001U: 46.7%(172/368)°]. In Exp.2, the time
of PGF2a treatment altered the [P4,D9] (D7: 3.05+0.21 vs. D9: 4.58+0.21ng/ml) and the
JFD (D7: 11.54+0.21 vs. D9: 10.84+0.21mm). Treatment with eCG affected the QFD
(0IU: 10.96+0.20 vs. 3001U: 11.47+0.21mm). The [P4,D9] negatively affected the GFD.
The [P4,D18] was influenced by eCG (0IU: 3.24+0.14 vs. 3001U: 4.551£0.14ng/ml) and
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positively by the @FD. The SR was influenced by the time of PGF2a treatment [D7:
85.4%(299/350) vs. D9: 77.0%(271/352)], eCG [0IU: 72.4%(255/352) vs. 300IU:
90.0%(315/350)] and positively by the JFD. The CR was negatively effected by the
[P4D9], and positively effect by the JFD, [P,D18], and the time of PGF2a treatment
[D7: 60.9%(182/299) vs. D9: 47.2%(128/271)]. The PR was affected by the time of
PGF2a treatment [D7: 52.0%(182/350) vs. D9: 36.4%(128/352)] and by eCG [0IU:
37.5%(132/352) vs. 3001U: 50.8%(178/350)]. In Exp.3, there was interaction between
the presence of CL presence and the time of PGF2a treatment [WithoutCL-PGFD7:
47.3% (285/603)%; WithoutCL-PGFD9:48.4% (195/403)%; WithCL-
PGFD7:50.3%(86/171); WithCL-PGFD9:36.1% (56/155)°]. Also, the [P4D9] negatively
affected the pregnancy rate. In conclusion, low progesterone concentration pre- and
high progesterone concentration post- ovulation were important to improve TAI results
in cycling Nellore cattle.

Keywords: progesterone, TAI, Nellore.
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1- INTRODUGAO

A IATF € uma ferramenta que permite aumentar a taxa de servico em fémeas
zebuinas, devido a particularidade do cio dessas fémeas (curtos e com ocorréncia
predominantemente noturna) [1-2]. Protocolos de IATF em novilhas zebuinas e vacas
solteiras tém apresentado baixos resultados [3-6].

Os efeitos da concentragdo de progesterona durante o protocolo de IATF néo
estio esclarecidos. Carvalho et al. [6] atribuiram menor taxa de ovulacdo ao protocolo
de IATF devido a maior concentracdo de progesterona durante o protocolo de
sincronizagao. Henricks et al. [7] avaliaram o efeito da concentragéo de progesterona
pré-ovulacédo na taxa de prenhez em bovinos de corte em monta natural e relataram
melhoria no desenvolvimento embrionario quando ha menor concentracdo de
progesterona pré-ovulagdo. No entanto, em vacas de leite [8-10] observaram maior
taxa de concepgdo em vacas leiteiras que apresentaram maior concentracao
plasmatica de progesterona pré-IA.

A concentracdo de progesterona pds-IA tem sido bastante estudada, mas os
resultados s&o variaveis [7, 11-15]. A maior propor¢édo dos trabalhos demonstra que
existe efeito benéfico de maior concentragcdo de progesterona pos-IA na taxa de
prenhez, porém dados com fémeas Nelore sao escassos na literatura.

O objetivo desse experimento foi avaliar o efeito da concentragdo de
progesterona pré- e poés-ovulagdo em fémeas Nelore submetidas a protocolos de
IATF.

A hipétese desse trabalho € que alta concentracéo de progesterona ao final do
protocolo de sincronizagdo da ovulagdo prejudica as taxas de sincronizagéo,
concepgao e prenhez em fémeas Nelore por limitar o desenvolvimento do foliculo
ovulatério. No experimento 1, o mecanismo utilizado para alterar a concentragéo de
progesterona foi o dispositivo intravaginal de progesterona (sem prévia utilizagdo ou
previamente utilizado por 18 dias), enquanto nos experimentos 2 e 3, utilizou-se o
momento da aplicagédo da prostaglandina para alterar a concentragcao de progesterona.
No experimento 1 e 2, eCG foi utiizada como uma ferramenta para aumentar o

didmetro do foliculo dominante.

2- MATERIAIS E METODOS
2.1- Experimento 1

2.1.1- Local experimental, animais e tratamentos
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Foram avaliadas 3102 novilhas Nelore, de 22 a 26 meses de idade, por ultra-
sonografia 30 a 40 dias antes do inicio do experimento, sendo mantidas 1153 novilhas
Nelore que apresentavam presenca de corpo luteo por ultra-sonografia (US1), com
escore de condic¢ao corporal (ECC) de 3,1 + 0,3 (escala de 1 a 5) [16], pertencentes a
duas propriedades: Fazenda lberé, situada no municipio de Primavera do Leste-MT
(n=593; ECC 2,92 £ 0,27) e Fazenda Santa Rosa, situada no municipio de Xinguara-
PA (n=560; ECC 3,26 + 0,19). As novilhas foram mantidas a pasto (Brachiaria
brizantha), com agua e sal mineral a vontade, divididas em trés lotes de manejo na
Fazenda Iberé e quatro lotes de manejo na Fazenda Santa Rosa. O experimento foi
realizado entre setembro de 2007 e janeiro de 2008.

Todos os animais foram sincronizados utilizando-se o seguinte protocolo: dia 0:
administracdo de benzoato de estradiol (BE, 2 mg, i.m., Estrogin®, Farmavet, Brasil) e
insercdo de um dispositivo intravaginal contendo 1,9 g de P4 (CIDR®, Pfizer Saude
Animal, Brasil); dia 9: retirada do dispositivo intravaginal de P,, aplicagdo de cipionato
de estradiol (0,5 mg, i.m., ECP® - Pfizer Saide Animal, Brasil) e aplicagdo de
prostaglandina (PGF2a, 12,5 mg, i.m., Lutalyse® - Pfizer Saude Animal, Brasil) . As
novilhas foram divididas aleatoriamente para receber dispositivos de P, sem utilizagdo
prévia (1° uso) ou utilizados previamente por 18 dias (3° uso) e também para receber
no dia 9 do protocolo 0, 200 Ul ou 300 Ul de Gonadotrofina Coriénica Eqlina
(Folligon® - Intervet, Brasil), perfazendo os seguintes grupos: CIDR 1° uso com 0 Ul
(CIDR1-0; n=191), 200 Ul (CIDR1-200; n=188), ou 300 Ul de eCG (CIDR1-300; n=187)
e CIDR 3° uso com 0 Ul (CIDR3-0; n=211), 200 Ul (CIDR3-200; n=195) ou 300 Ul de
eCG (CIDR3-300; n=181). A IATF foi realizada 48 h apds a retirada do dispositivo de
P,. Na Fazenda Santa Rosa foi observado a manifestagdo de cio entre a retirada do
dispositivo intravaginal de P4 e a IATF por inseminadores capacitados com o auxilio de
tinta vermelha impregnada a base da cauda (Raidex®, Walmur). Os touros e
inseminadores em cada propriedade foram divididos aleatoriamente no momento da IA
dentro de cada lote. No momento da IATF foi avaliado por US (US2) o didmetro do
maior foliculo através da média do maior didmetro e do didmetro perpendicular a ele.
As novilhas que n&o apresentaram nos ovarios um foliculo com didmetro > 6,2 mm
[17] neste momento e tiveram concentracdo de P, > 1,0 ng/ml sete dias ap6s a IATF
foram consideradas ovuladas antecipadamente. O diagnostico de gestagcédo foi
avaliado por US (US3) 30 dias apés a IATF. O diagrama esquematico esta

demonstrado na Figura 1.
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CIDR 1° ou 3° Uso
| | |

D-40 a D-30 DO D9 D11 D18
Ciclicidade BE -2 mg ECP-0,5mg IATF Sg2
Us1 PGF -12,5mg US2
0, 200 vs. 300
Ul de eCG
Sg1

Figura 1. Diagrama esquematico do experimento 1; US1: avaliacdo da presenca de CL; DO:
aplicacdo de 2 mg de BE (Benzoato de Estradiol) e inser¢do do dispositivo
intravaginal de progesterona novo (1° Uso) ou utilizado previamente por 18 dias (3°
Uso) somente em novilhas ciclicas; D9: remog&o do dispositivo de progesterona,
aplicagédo de 0,5 mg de ECP (Cipionato de Estradiol), de 12,5 mg de PGF2a
(Prostaglandina) e divisdo dos animais para receber 0, 200 ou 300 Ul de eCG
(Gonadotrofina Coridbnica Equina); Sg 1: coleta de sangue no dia 9 do protocolo;
D11: IATF (Inseminagao Artificial em Tempo Fixo) e US2: medida do didmetro do
maior foliculo; D18: Sg 2 — coleta de sangue 7 dias apés a IATF; D41: DG US3 -

diagnéstico de gestacéo por ultra-sonografia 30 dias apo6s a IATF.

2.1.2- Exames Ultra-sonograficos:

Os exames de US foram realizados com aparelho Aloka, modelo SSD-500, com
transdutor linear de 7,5 MHz, para avaliar a presenca de CL das novilhas (US1), o

didmetro do maior foliculo (US2) e diagnostico de gestagéo (US3).

2.1.3- Colheita das amostras de sangue para dosagem de progesterona

As amostras de sangue foram colhidas nos dias 9, previamente a retirada do
dispositivo intravaginal de P4, e no dia 18 (sete dias apds a IATF) para dosagem de Py,
da veia coccigea em tubos com vacuo sem anticoagulante. Apos a colheita, o sangue
foi imediatamente colocado em gelo na posicao vertical e até completar 24 h, mantido
em refrigerador a 4°C. As amostras foram centrifugadas a 3000 X g por 10 minutos a
temperatura ambiente, para separagdo do soro. As amostras de soro foram

armazenadas em freezer a -20°C até a realizacdo das dosagens.

D41
DG
Us3
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As amostras de P, no dia 9 foram utilizadas para avaliar a influéncia da
concentragcdo de P, no didmetro do maior foliculo e nas taxas de sincronizagéo e
concepgao.

As amostras de P, no dia 18 foram utilizadas para avaliar a influéncia da
concentracao de P, na taxa de concepgao. Novilhas que apresentaram concentracao
de P4 > 1 ng/ml foram consideradas sincronizadas, assim como 18 novilhas que

estavam prenhes e apresentavam concentracao sérica de P, < 1 ng/ml.

2.1.4- Dosagem da progesterona sérica

As dosagens de progesterona foram realizadas no Laboratério de Endocrinologia
da Faculdade de Medicina Veterinaria da UNESP — Aragatuba.

As concentragdes de progesterona séricas foram determinadas nas amostras de
soro com o Kit de radioimunoensaio em fase sélida (Coat-a-count® - Diagnostic
Products Corporation, Los Angeles, CA, EUA).

Aliquotas de 100ul de soro ou de diluicdes da curva padrao foram incubadas por
trés horas em temperatura ambiente (15 a 28°C) com 1 mL de P, marcada [I-125] em
tubos com anticorpo contra P, aderido a parede. Apds a incubagéo, foi removido todo
o liquido dos tubos, e cada tubo foi contado por um minuto em contador gama.

As amostras foram processadas em 11 ensaios. A sensibilidade dos ensaios foi
de 0,1 ng/ml. O coeficiente de variagdo (CV) intra-ensaio foi de 6,6%, 2,9%, 1,9%,
0,2%, 2,1%, 4,7%, 0,7%, 2,8%, 7,7%, 4,6% e 6,7% para os ensaios de 1 a 11,

respectivamente, e o CV inter-ensaio foi 9,74%.

2.1.5- Analise Estatistica

As variaveis dependentes continuas (concentragéo sérica de progesterona no dia
9 e 18 e didmetro do maior foliculo no momento da IATF) foram analisadas pelo
método dos quadrados minimos, utilizando-se o procedimento GLM do programa SAS.
Para cada variavel os dados foram testados quanto a normalidade dos residuos (teste
de Kolmogorov-Smirnov) e quanto a homogeneidade das varidncias (Teste Brow-
Forsyphe). O didmetro do foliculo dominante ndo obedeceu as premissas para a
analise de varidncia e sofreu transformacdo por seu inverso elevado a segunda
poténcia. As demais variadveis dependentes nao sofreram transformacdo. Os valores

ajustados foram re-expressos na escala original. A comparacdo das médias dos
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quadrados minimos dessas variaveis dentro dos tratamentos foi feita através do teste
de Tukey-Kramer.

Para avaliacao da variavel dependente concentracéo sérica de progesterona no
dia 9 foram incluidos no modelo os efeitos do numero de utilizagbes do dispositivo
intravaginal de P4, fazenda, ECC (covariavel) e interacdes.

A variavel didmetro do maior foliculo no momento da IATF foi analisada apés
transformacdo por sua inversa elevado a segunda poténcia e foi incluido no modelo
como classe: o efeito do numero de utilizagdes do dispositivo intravaginal de P4, da
dose de eCG, fazenda e interagbes; e como covariaveis: efeito da concentracdo sérica
de P, no dia 9, ECC e interagbes. As novilhas que ndo apresentaram nos ovarios um
foliculo com didmetro > 6,2 mm [17] no momento da IATF e concentragéo de P, > 1
ng/ml sete dias apo6s a IATF foram consideradas ovuladas antecipadamente e foram
retiradas para avaliagcao do diametro do maior foliculo no momento da IATF.

Para avaliagao da variavel dependente concentragdo de progesterona no dia 18
foram incluidos no modelo como classe: o efeito do numero de utilizagbes do
dispositivo intravaginal de P4, dose de eCG, fazenda e interagdes; e como covariaveis:
concentracao de P, no dia 9, didmetro do maior foliculo no momento da IATF, ECC e
interacbes.

As variaveis dependentes binomiais (taxa de sincronizagdo, concepgdo e
prenhez) foram analisadas utilizando-se o procedimento LOGISTIC do programa SAS.

Novilhas que ndo apresentavam nos ovarios um foliculo com didmetro > 6,2 mm
[17] neste momento e concentracdo de P, > 1 ng/ml sete dias apdés a IATF foram
consideradas ovuladas antecipadamente (9,6% - 98/1023) e foram mantidas no
modelo para avaliar as taxas de sincronizagéo e concepg¢do, sendo desconsideradas
para avaliacdo do didmetro folicular, visto que nao houve diferenca dos tratamentos na
porcentagem de novilhas que ovularam antecipadamente (sem eCG: 6,8% - 23/337 ,
200 eCG: 10,9% - 37/339 ; 300 eCG: 10,9% 38/347).

Para a anélise da variavel taxa de sincronizagdo (novilhas que apresentavam
concentracao de P, > 1,0 ng/ml sete dias ap6s a IATF) foram incluidos no modelo o
efeito do numero de utilizagbes do dispositivo intravaginal de P,, dose de eCG,
concentracdo sérica de P4 no dia 9 (covariavel), didmetro do maior foliculo no
momento da IATF (covariavel), ECC (covariavel) e interagdes.

A taxa de concepcgdo foi definida como a porcentagem de fémeas prenhes
dividido pelo total de fémeas efetivamente sincronizadas. Para a analise da variavel

taxa de concepcgao foram incluidos no modelo o efeito do numero de utilizacées do
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dispositivo intravaginal de P4, dose de eCG, inseminador, touro, fazenda,
concentracao sérica de P4 no dia 9 (covariavel), didmetro do maior foliculo no
momento da IATF (covariavel), ECC (covariavel), concentragdo sérica de P, sete dias
apos a IATF (covariavel) e interacdes.

Para avaliar o efeito da variavel cio na taxa de concepcgéo essa caracteristica foi
incluida no modelo (dados da Fazenda Santa Rosa, n=560). A fim de verificar quais
fatores interferem na manifestacdo de cio foram inseridos no modelo: o efeito do
numero de utilizagdes do dispositivo intravaginal de P, e da dose de eCG; e como
covariaveis: concentragéo sérica de P, no dia 9, didmetro do maior foliculo, ECC e
interacoes.

A taxa de prenhez foi definida como a porcentagem de fémeas prenhes dividido
pelo total de fémeas tratadas. Para a analise da variavel taxa de prenhez foram
incluidos no modelo os efeitos de numero de utilizagbes do dispositivo intravaginal de
P4, dose de eCG, inseminador, touro, fazenda, ECC (covariavel) e interagdes.

Foram considerados estatisticamente significantes valores de P < 0,05 e
tendéncias valores de P < 0,1.

Em todas as analises quando ndo foi observado efeito da interagédo e/ou

covariavel, estes foram retirados do modelo.

2.2- Experimento 2

2.2.1- Local experimental, animais e tratamentos

Foram utilizadas 702 vacas solteiras, com escore de condi¢do corporal de 2,65 +
0,37 (escala de 1 a 5) [16], pertencentes a Fazenda lberé, situada no municipio de
Primavera do Leste-MT. As vacas foram mantidas a pasto (Brachiaria brizantha) com
agua e sal mineral a vontade, divididas em cinco lotes. O experimento foi realizado
entre setembro e dezembro de 2007.

Todos os animais foram sincronizados utilizando-se o seguinte protocolo: dia O:
administracdo de BE (2 mg, i.m., Estrogin®, Farmavet, Brasil) e inser¢do de um
dispositivo intravaginal contendo 1,9 g de P, (CIDR®, Pfizer Saude Animal, Brasil); dia
9: retirada do dispositivo intravaginal de P, e aplicagéo de cipionato de estradiol (0,5
mg, i.m., ECP® - Pfizer Saude Animal, Brasil). As vacas foram divididas aleatoriamente
para a aplicagdo de PGF2a (12,5 mg, i.m., Lutalyse® - Pfizer Saude Animal, Brasil) no
dia 7 ou 9 do protocolo e também para receber no dia 9, 0 ou 300 Ul de Gonadotrofina

Coridnica Eqina (Folligon® - Intervet, Brasil). Os animais foram divididos nos
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seguintes grupos: PGF2a no dia 9 com 0 UI(PG9-0; n=174) ou 300 Ul de eCG (PG9-
300; n=178) e PGF2a 7 com 0 Ul (PG7-0; n=178) ou 300 Ul de eCG (PG7-300;
n=172). A IATF foi realizada 48 h ap6s a retirada do dispositivo de P4. Os touros e
inseminadores foram divididos aleatoriamente no momento da IA em cada lote. No
momento da IATF foi avaliado por US (US 1) o didmetro do maior foliculo através da
média do maior diametro e do didmetro perpendicular a ele. O diagnéstico de gestacéo
foi avaliado por ultra-sonografia (US 2) 30 dias apds a IATF. O diagrama esquematico

do Experimento 2 esta ilustrado na Figura 2.

CIDR 1° Uso
| | | |
| | | |
DO D7 D9 D11 D18 D41
BE -2 mg ECP-0,5mg IATF Sg2 DG
0 ou 300 Ulde US1 Us2
eCG
Sg1*
A A
D7 vs. D9
PGF -
12,5ma

* Coleta de sangue de 398 animais

Figura 2. Diagrama esquematico do experimento 2; DO: aplicagao de 2 mg de BE (Benzoato de
Estradiol) e insergao do dispositivo intravaginal contendo 1,9 g de progesterona; D7:
aplicagéo de 12,5 mg de PGF (prostaglandina) em metade dos animais; D9: remogé&o
do dispositivo de progesterona, aplicagcao de 0,5 mg de ECP (Cipionato de estradiol),
de 12,5 mg de PGF2a na outra metade dos animais e divisdo dos animais para
receber 0 ou 300 Ul de eCG (Gonadotrofina Coriénica Equina); Sg 1: coleta de
sangue no dia 9 do protocolo em 398 animais; D11: IATF (Inseminacao Artificial em
Tempo Fixo) e US2: medida do didametro do maior foliculo em 398 animais; D18: Sg
2 — coleta de sangue 7 dias ap6s a IATF em 702 animais; D41: DG US3 - diagnéstico

de gestagédo por ultra-sonografia 30 dias apos a IATF.

2.2.2- Exames Ultra-sonograficos
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Os exames de US foram realizados com aparelho Mindray, modelo DP3300 VET,
com transdutor linear multifreqtiencial na op¢ao 7,5MHz para avaliar o diametro do

maior foliculo (US1) e diagndstico de gestagéo (US2).

2.2.3- Colheita das amostras de sangue para dosagem de progesterona

As amostras de sangue foram colhidas nos dias 9 em uma amostragem de
animais (n=398), antes da retirada do dispositivo intravaginal de P4, e no dia 18 (sete
dias apds a IATF) em todas (n=702) as vacas da veia coccigea em tubos com vacuo
sem anticoagulante. Ap6s a colheita, o sangue foi imediatamente colocado em gelo na
posicao vertical e até completar 24 h, mantido em refrigerador a 4°C. As amostras
foram centrifugadas a 3000 X g por 10 minutos a temperatura ambiente, para
separacgéo do soro. As amostras de soro foram armazenadas em freezer a -20°C até a
realizagéo das dosagens.

As amostras de P, no dia 9 foram utilizadas para avaliar a influéncia da
concentragcdo de P, no didmetro do maior foliculo e nas taxas de sincronizagéo e
concepgao.

As amostras de P, no dia 18 foram utilizadas para avaliar a influéncia da
concentracao de P4 na taxa de concepgdo. Vacas com P4, > 1 ng/ml no dia 18 foram
consideradas sincronizadas, assim como 3 vacas que estavam prenhes e

apresentavam concentragdo sérica de P, < 1 ng/ml.

2.2.4- Dosagem da progesterona sérica

As dosagens de progesterona foram realizadas no Laboratério de Endocrinologia
da Faculdade de Medicina Veterinaria da UNESP — Aracatuba.

As concentracdes de progesterona séricas foram determinadas nas amostras de
soro com o Kit de radioimunoensaio em fase solida (Coat-a-count® - Diagnostic
Products Corporation, Los Angeles, CA, EUA).

Aligquotas de 100ul de soro ou de diluicdes da curva padréao foram incubadas por
trés horas em temperatura ambiente (15 a 28°C) com 1 mL de P, marcada [I-125] em
tubos com anticorpo contra P, aderido a parede. Apds a incubagéo, foi removido todo

o liquido dos tubos, e cada tubo foi contado por um minuto em contador gama.
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As amostras foram processadas em 5 ensaios. A sensibilidade dos ensaios foi de
0,1 ng/ml. O coeficiente de variagdo (CV) intraensaio foi 1,9%, 5,3%, 1,3%, 1,3% e

2,9% para os ensaios de 1 a 5 respectivamente, e o CV interensaio foi 2,5%.

2.2.5- Analise Estatistica

As variaveis dependentes continuas (concentracdo sérica de progesterona no dia
9 e 18 e didmetro do maior foliculo no momento da IATF) foram analisadas pelo
método dos quadrados minimos, utilizando-se o procedimento GLM do programa SAS.
Para cada variavel os dados foram testados quanto a normalidade dos residuos (teste
de Kolmogorov-Smirnov) e quanto a homogeneidade das varidncias (Teste Brow-
Forsyphe). A concentragéo de P4 no dia 9 do protocolo ndo obedeceu as premissas
para a analise de variancia e sofreu transformacdo pela sua inversa. As demais
variaveis dependentes ndo sofreram transformagédo. Os valores ajustados foram re-
expressos na escala original. A comparacdo das médias dos quadrados minimos
dessas variaveis dentro dos tratamentos foi feita através do teste de Tukey-Kramer.

Com o intuito de avaliar o efeito dos tratamentos na concentragao de P, no dia 9
e no didmetro do maior foliculo no momento da IATF foram utilizados dados de 398
animais pertencentes ao subgrupo avaliado (lotes 3, 4 e 5). As demais variaveis foram
analisadas com dados de todos os animais. Portanto, foram realizadas duas analises
para as variaveis taxa de sincronizagdo e concepg¢ao: 1 — efeito dos tratamentos nas
variaveis binomiais (n=702); 2 — efeito dos tratamentos e covariaveis nas taxas de
concepgéao e sincronizagao (n=398).

Para avaliagdo da variavel dependente concentracdo de progesterona no dia 9
foram utilizados dados de 398 animais e foi incluido no modelo o efeito do dia da
aplicacao da PGF2a, ECC (covariavel) e interagdes.

Para a analise da variavel dependente diametro do maior foliculo no momento da
IATF foram utilizados dados de 398 animais e incluiu-se no modelo como classe: dia
da aplicacdo da PGF2a e dose de eCG; e como covariaveis: efeito da concentracao
sérica de P, no dia 9, ECC e interagdes.

Para avaliagdo da variavel dependente concentragédo de progesterona no dia 18
foi incluido no modelo como classe: o efeito de dia da aplicagdo da PGF2a e dose de
eCG; e como covariaveis: concentracdo de P, no dia 9, didmetro do maior foliculo no

momento da IATF, ECC e interagdes.
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As variaveis dependentes binomiais (taxa de sincronizagdo, concepcgédo e
prenhez) foram analisadas utilizando-se o procedimento LOGISTIC do programa SAS.

Para a analise da variavel taxa de sincronizagcao (vacas que apresentaram
concentracdo de P, > 1,0 ng/ml sete dias apdés a IATF) foram incluidos no modelo o
efeito de dia da aplicagdo da PGF2a, dose de eCG, concentracdo sérica de P, no dia
9 (covariavel), didametro do foliculo no momento da IATF (covariavel), ECC (covariavel)
e interagdes.

Para a analise da variavel taxa de concepc¢ao foram incluidos no modelo o efeito
do dia da aplicagéo da PGF2a, dose de eCG, inseminador, touro, concentragéo sérica
de P, no dia 9 (covariavel), diametro do maior foliculo no momento da IATF
(covariavel), ECC (covariavel), concentragdo sérica de P, sete dias apdés a IATF
(covariavel) e interacdes.

Para a analise da variavel taxa de prenhez foram incluidos no modelo o efeito de
dia da aplicacdo da PGF2a, dose de eCG, inseminador, touro, ECC (covariavel) e
interacoes.

Foram considerados estatisticamente significantes valores de P < 0,05 e
tendéncias valores de P < 0,1.

Em todas as analises quando ndo foi observado efeito da interacdo e/ou

covariavel, estes foram retirados do modelo.

2.3- Experimento 3

2.3.1- Local experimental, animais e tratamentos

Foram utilizadas 1.332 vacas paridas com escore de condigéo corporal de 2,88 +
0,54 (escala de 1 a 5) [16] e pertencentes a trés propriedades dos estados de Goias,
Mato Grosso e Parana. As vacas foram mantidas a pasto (Brachiaria brizantha) com
agua e sal mineral a vontade. O experimento foi realizado entre setembro de 2006 -
fevereiro de 2007 e dezembro de 2007 a janeiro de 2008.

Todos os animais foram sincronizados utilizando-se o seguinte protocolo: dia O:
administracdo de BE (2 mg, i.m., Estrogin®, Farmavet, Brasil) e inser¢do de um
dispositivo intravaginal contendo 1,9 g de P, (CIDR®, Pfizer Saude Animal, Brasil); dia
9: retirada do dispositivo intravaginal de P4, aplicagdo de cipionato de estradiol (0,5
mg, i.m., ECP® - Pfizer Saude Animal, Brasil) e remog&o dos bezerros por 48 horas.
No dia 7 as vacas foram avaliadas por US para detectar a presenca de corpo luteo. As

fémeas foram blocadas em dois grupos: presencga ou auséncia de CL e dentro de cada
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grupo foram divididas aleatoriamente para a aplicagdo de PGF2a (12,5 mg, i.m.,
Lutalyse® - Pfizer Saude Animal, Brasil) no dia 7 ou 9. Os grupos ficaram assim
constituidos: sem CL com PGF2a 7 (SCL7; n=603) ou PGF2a 9 (SCL9; n=403) e com
CL e PGF2a 7 (CCL7; n=171) ou PGF2a 9 (CCL9;n=155). A IATF foi realizada 48 h
apos a retirada do dispositivo de P, e apdés o término da inseminacdo os bezerros
retornaram a suas mées. Os touros e inseminadores foram divididos aleatoriamente no
momento da IA dentro de cada lote. O diagnostico de gestagao foi avaliado por ultra-
sonografia (US 2) 30 dias apdés a IATF. O diagrama esquematico do Experimento 3

esta representado na Figura 3.

RB
CIDR 1¢°, 2° ouI 3°uso : I
| | |
DO D7 D9 D11 D41
BE -2 mg uUs1 ECP-0,5mg IATF DG
Ciclicidade us2

A A

D7 vs. D9
PGF2a -
12.5ma

Figura 3. Diagrama esquematico do experimento 3; DO: aplicagao de 2 mg de BE (Benzoato de
estradiol) e insergédo do dispositivo intravaginal de progesterona sem prévio uso ou
previamente utilizado por 9 ou 18 dias; D7: US1 — avaliacdo da presenca de CL e
aplicacdo de 12,5 mg de PGF2a (prostaglandina) em metade dos animais; D9:
remocgdo do dispositivo de progesterona, aplicagédo de 0,5 mg de ECP (cipionato de
estradiol), de 12,5 mg de PGF na outra metade dos animais e remog&o dos bezerros
de suas mées por 48 horas; IATF (Inseminacéo Artificial em Tempo Fixo) e retorno
dos bezerros com suas mées.D41: DG US2 - diagnostico de gestacdo por ultra-

sonografia 30 dias apés a IATF.

2.3.2- Exames Ultra-sonograficos

Os exames de US foram realizados com aparelho Aloka, modelo SSD-500, com
transdutor linear de 7,5 MHz para avaliar a presengca de CL no dia 7 (US1) e

diagnéstico de gestacéo 30 dias ap6s a IATF (US2).
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2.3.3- Colheita das amostras de sangue para dosagem de progesterona

As amostras de sangue foram colhidas no dias 9 em uma amostragem de
animais com presenca de CL (n=76), antes da retirada do dispositivo intravaginal de
P4, da veia coccigea em tubos com vacuo sem anticoagulante. Apdés a colheita, o
sangue foi imediatamente colocado em gelo na posicao vertical e até completar 24 h,
mantido em refrigerador a 4°C. As amostras foram centrifugadas a 3000 X g por 10
minutos a temperatura ambiente, para separagéo do soro. As amostras de soro foram
armazenadas em freezer a -20°C até a realizacdo das dosagens.

As amostras de P, no dia 9 foram utilizadas para avaliar a influéncia da

concentracao de P4 na taxa de prenhez.

2.3.4- Dosagem da progesterona sérica

As dosagens de progesterona foram realizadas no Laboratorio de Endocrinologia
da Faculdade de Medicina Veterinaria da UNESP — Aragatuba.

As concentracbes de progesterona séricas foram determinadas nas amostras de
soro com o Kit de radioimunoensaio em fase solida (Coat-a-count® - Diagnostic
Products Corporation, Los Angeles, CA, EUA).

Aliquotas de 100ul de soro ou de diluigbes da curva padrao foram incubadas por
trés horas em temperatura ambiente (15 a 28°C) com 1 mL de P4 marcada [I-125] em
tubos com anticorpo contra P, aderido a parede. Apos a incubagéo, foi removido todo
o liquido dos tubos, e cada tubo foi contado por um minuto em contador gama.

As amostras foram processadas em 1 ensaio. A sensibilidade do ensaio foi de

0,1 ng/ml. O coeficiente de variagcado (CV) intraensaio foi 1,3%.

2.3.5- Analise Estatistica

Para a analise da variavel taxa de prenhez utilizou-se o procedimento LOGISTIC
do programa SAS e foram incluidos no modelo o efeito de dia da aplicacdo da PGF,
presenca ou auséncia de CL no dia 7 (US1), numero de utilizagcdes prévias do
dispositivo intravaginal de P4, fazenda, inseminador, touro, ano, ECC (covariavel) e
interacbes. A comparacdo das médias ajustadas para efeito de classes foi realizada

pelo método de Bonferroni.
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Para avaliagdo da variavel dependente concentragdo de progesterona no dia 9
foram utilizados dados de 76 animais e incluiu-se no modelo o efeito do dia da
aplicagdo da PGF2a, do ECC (covariavel) e interagbes. A comparagédo das médias dos
quadrados minimos desta variavel dentro dos tratamentos foi feita através do teste de
Tukey-Kramer.

Foram considerados estatisticamente significantes valores de P<0,05 e

tendéncias valores de P<0,1.

3- Resultados

3.1- Experimento 1

Concentracdo de Progesterona no dia 9

A concentracdo de P, no dia 9 foi influenciada (P<0,05) pelo numero de
utilizagdes prévias dispositivo intravaginal de P,4. (Tabela 1 e Figura 4 e 5)

N&o houve efeito do ECC na concentragao de P, no dia 9 (P>0,1).

Tabela 1. Valores descritivos da concentragdo sérica de progesterona no dia 9 de
1.153 novilhas Nelore ciclicas que receberam CIDR de 1° ou 3° uso,
Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.

CIDR
Parametros Valor de P
1° Uso 3° Uso

Média (ng/ml) 3,06+0,09 2,53+0,09 <0,01
Amplitude (ng/ml) 0,31 -14,15 0,14 - 21,27 -
Quartil Inferior* 1,49 1,09 -
Mediana 2,68 1,66 -
Quartil Superior** 4,02 3,19 -

* Quartil Inferior: Valor aos 25% da amostra ordenada em ordem crescente.
** Quartil Superior: Valor aos 75% da amostra ordenada em ordem crescente.
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Figura 4. Distribuicdo de 1.153 novilhas Nelore ciclicas de acordo com a concentragéo
sérica de progesterona no dia 9 que receberam CIDR de 1° ou 3° uso,
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Pri

mavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.
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Figura 5. Distribuicdo de 1.153 novilhas Nelore ciclicas de acordo com a concentragéo
sérica de progesterona no dia 9 que receberam CIDR de 1° ou 3° uso,
Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.

Diametro do maior foliculo no momento da IATF
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A concentragdo de P4 no dia 9 influenciou (P<0,05) de forma quadratica o
didmetro do foliculo dominante (Figura 6). A dose de eCG também influenciou
(P<0,05) o diametro do maior foliculo. Novilhas que n&o receberam eCG apresentaram
menor (11,5 £ 0,1 mm) foliculo em relagdo as novilhas que receberam 200 (11,9 + 0,1
mm) ou 300 Ul (12,0 £ 0,1 mm) de eCG . Nao houve efeito do niumero de utilizacbes
prévias do CIDR e do ECC no diametro folicular (P>0,1). Porém, ao retirar a
concentracdo de P, no dia 9 do modelo, o nimero de utilizagdes prévias do CIDR
passa a influenciar o diametro do maior foliculo, demonstrando que CIDR (1° uso:
11,61+ 0,1 vs. 3° uso: 12,05 + 0,1 mm) influencia o didmetro folicular através da

alteragcéo da concentracéo de P,.

15,0 -

10,5 A1

Diametro do maior foliculo no
momento da IATF (mm)
N
f)

9,0 T T T T T 1
0,0 2,0 4,0 6,0 8,0 10,0 12,0

Concentragao sérica de progesterona no dia 9 (ng/ml)

Figura 6. Variagdo no diametro do maior foliculo no momento da IATF de acordo com
a concentragao de progesterona no dia 9 do protocolo de 1.153 novilhas
Nelore ciclicas submetidas a IATF, Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA,
2008.

Concentracdo de Progesterona no dia 18

A dose de eCG influenciou (P<0,05) a concentragéo de P, no dia 18. Novilhas
que receberam 0, 200 ou 300 Ul de eCG apresentaram, respectivamente, 2,77 + 0,11,
3,81+ 0,11 e 4,87 + 0,11 ng/ml de P, sérica. O didmetro do maior foliculo influenciou
(P<0,05) de forma quadratica a concentracao de P, no dia 18 (Figura 7). Nao houve
efeito do numero de utilizagdes prévias do CIDR, da concentragéo de P, no dia 9 e do
ECC na concentragéo de P4 no dia 18 (P>0,1).
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Figura 7. Relagdo entre o didmetro do maior foliculo no momento da IATF e a
concentragao de progesterona no dia 18 (sete dias apds a IATF) de 1.153
novilhas Nelore ciclicas inseminadas em tempo fixo, Primavera do Leste-
MT e Xinguara-PA, 2008.

Taxa de sincronizacio

A concentragéo de P4 no dia 9 tendeu (P<0,1) a influenciar a probabilidade de
sincronizagao (Figura 8). O didmetro do maior foliculo influenciou (P<0,05) a
probabilidade de sincronizagao (Figura 9).

Novilhas que ndo receberam eCG apresentaram menor (P<0,05) taxa de
sincronizagao (83,8%; 337/402) que novilhas que receberam 300 Ul de eCG (94,3%;
347/368) e novilhas que receberam 200 Ul (88,5%; 339/383) né&o diferiram dos demais
(Tabela 2). O numero de utilizagdes prévias do dispositivo intravaginal de P4, fazenda

e ECC nao influenciaram a taxa de sincronizagao (P>0,1).
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Figura 8. Efeito da concentracado sérica de progesterona no dia 9 na probabilidade de
sincronizagao (P, > 1,0 ng/ml sete dias apdés a IATF) de novilhas Nelore
ciclicas, Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.
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Figura 9. Efeito do didmetro do maior foliculo no momento da IATF na probabilidade
de sincronizacéo (P, > 1,0 ng/ml sete dias apés a IATF) de 1.153 novilhas
Nelore ciclicas, Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.

Taxa de concepcao

A concentracdo de P, no dia 9 alterou (P<0,05) a probabilidade de concepgao

(Figura 10). Novilhas que receberam 200 Ul de eCG (53,1%) apresentaram maior
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(P<0,05) concepgdo em relacdo as novilhas que ndo receberam eCG (49,3%) ou que
receberam 300 Ul de eCG (49,6%).
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Probabilidade de Concepgao
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Figura 10. Efeito da concentracao sérica de progesterona no dia 9 na probabilidade de
concepgado de 1.153 novilhas Nelore ciclicas, Primavera do Leste-MT e
Xinguara-PA, 2008.

Houve interagéo entre a concentragdo de progesterona no dia 9 e dose de eCG
(P<0,05) na probabilidade de concepc¢ao (Figura 11). O didmetro do maior foliculo
alterou (P<0,05) de forma quadratica a probabilidade de concepgao (Figura 12). A
concentragdo de progesterona no dia 18 tendeu (P>0,1) a influenciar a probabilidade
de concepgéo (Figura 13).

A Tabela 2 ilustra o efeito dos tratamentos na taxa de concepgdo. Nao houve
efeito do numero de utilizagbes prévias do dispositivo intravaginal de P4, do ECC,

fazenda, lote, touro e inseminador na taxa de concepgao.
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Figura 13. Efeito da concentracdo sérica de progesterona no dia 18 (sete dias apés a
IATF) na probabilidade de concepgdo de novilhas Nelore ciclicas,
Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.

Taxa de prenhez

Houve efeito da dose de eCG na taxa de prenhez. Novilhas que receberam 0 Ul
(41,3%; 166/402) apresentaram taxa de prenhez menor (P<0,05) que novilhas que
receberam 200 Ul (47,0%; 180/383) e 300 Ul (46,7%; 172/368) de eCG (Tabela 2).

N&o houve efeito do numero de prévias utilizagbes do dispositivo intravaginal de
P4, escore de condicao corporal, fazenda, lote, touro e inseminador na taxa de prenhez
(P>0,1).
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Tabela 2. Taxa de sincronizagdo, concep¢édo e prenhez de 1.153 novilhas Nelore
ciclicas que receberam dispositivo intravaginal de progesterona novo ou
previamente utilizado por 18 dias, com aplicacdo de 0, 200 ou 300 Ul de
eCG (Fatorial 2x3), Primavera do Leste-MT e Xinguara-PA, 2008.

Taxa de Taxa de Taxa de
Efeitos Principais N sincronizagdo concepgao prenhez
(%) (%) (%)
- 89,6 50,9 45,6
CIDR 1° Uso 566 (507/566)  (258/507) (258/566)
. 87,9 50,4 44,3
CIDR 3° Uso 587 (516/587)  (260/516) (260/587)
83,82 49,3° 41,3°
0UleCG 402 (337/402)  (166/337) (166/402)
88,5% 53,1° 47,0°
200 Ul eCG 383 (330/383)  (180/339) (180/383)
94,3 49,6° 46,7
300 Ul'eCG 368 (347/368)  (172/347) (172/368)
Taxa de Taxa de Taxa de
Tratamento N sincronizagdo concepgao prenhez
(%) (%) (%)
CIDR 1° Uso 84,3 49,1 .4
0UleCG 191 (161191)  (79/161)  (79/191)
CIDR 1° Uso 89,9 51,5 46,3
200 Ul eCG 188 (169/188)  (87/169)  (87/188)
CIDR 1° Uso 94,6 52,0 49,2
300 Ul eCG 187 (1771187)  (921177)  (92/187)
CIDR 3° Uso 834 49,4 41,2
0UleCG 211 (176/211)  (87/176)  (87/211)
CIDR 3° Uso 87,2 54,7 ar.t
200 Ul eCG 195 (170/195)  (93/170)  (93/195)
CIDR 3° Uso 93,9 A7, 1 44,2
300 UleCG 181 (170/185)  (80/170)  (80/181)

a, b Letras distintas na mesma coluna diferem estatisticamente; P<0,05

Manifestacdo de cio

A concentragdo de progesterona no dia 9 (Figura 14) e o didmetro do maior

foliculo no momento da IATF

(Figura 15)

influenciaram a probabilidade de

manifestacao de cio (P<0,05). Ndo houve efeito do niumero de prévias utilizacdes do

dispositivo intravaginal de P, e da dose de eCG na porcentagem de novilhas em cio.
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Figura 14. Efeito da concentragao sérica de progesterona no dia 9 na probabilidade de
manifestar cio em 560 novilhas Nelore ciclicas, Xinguara-PA, 2008.
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Figura 15. Efeito do didmetro do maior foliculo no momento da IATF na probabilidade
de manifestar cio em 560 novilhas Nelore ciclicas, Xinguara-PA, 2008.

Cio x Taxa de Concepcao

Novilhas sincronizadas que demonstraram cio tiveram maior (54,6%; 213/390)

concepgado que os animais que ndo manifestaram cio (35,6%; 37/104) (P<0,05). A
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variavel concentragéo de P, no dia 9 e didmetro do maior foliculo no momento da IATF
também influenciaram a taxa de concepg¢do quando a variavel cio foi adicionada no
modelo. Novilhas que ovularam foliculos com didmetro menor ou igual a 10 mm e
manifestaram cio (48,3%, 29/60) apresentaram maior (P<0,05) taxa de concepgédo em
relacdo a novilhas que ndo demonstraram estro (27,5%, 11/40). Da mesma forma,
novilhas que ovularam foliculos maiores que 10 mm e manifestaram cio (58,1%,
172/296) também tiveram maior (P<0,05) taxa de concepcdo em relagdo as fémeas

que ndo manifestaram cio (43,6%, 24/55).

3.2 — Experimento 2

Concentracdo de Progesterona no dia 9

Vacas que receberam PGF2a no dia 7 apresentaram menor (P<0,05)
concentracdo de P, em relagdo aos animais que receberam PGF2a no dia 9 (Tabela 3

e Figura 16 e 17). Nao houve efeito do ECC na concentracao de P4, no dia 9.

Tabela 3. Valores descritivos da concentragcéo sérica de progesterona no dia 9 de 398
vacas Nelore solteiras que receberam prostaglandina no dia 7 ou 9,
Primavera do Leste-MT, 2008.

PGF nodia7
Parametros Valor de P
Sim Nao

Média (ng/ml) 3,05+0,21 4,58+0,21 <0,01
Amplitude (ng/ml) 0,68 —9,48 0,81 -12,87 -
Quartil Inferior* 1,93 2,43 -
Mediana 2,87 3,99 -
Quartil Superior** 3,84 6,10 -

* Quartil Inferior: Valor aos 25% da amostra ordenada em ordem crescente.
** Quartil Superior: Valor aos 75% da amostra ordenada em ordem crescente.
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Figura 16. Distribuicdo de 398 vacas Nelore solteiras de acordo com a concentragéo

sérica de progesterona no dia 9 que receberam PGF no dia 7 ou 9,
Primavera do Leste-MT, 2008.
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Figura 17. Distribuicdo de 398 vacas Nelore solteiras de acordo com a concentragéo

sérica de progesterona no dia 9 que receberam PGF no dia 7 ou 9,
Primavera do Leste-MT, 2008.
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O diametro folicular de vacas que receberam PGF2a no dia 7 (11,54+0,21 mm;
n=200) foi maior (P<0,05) em relagcdo aos animais que receberam PGF2a no dia 9
(10,84+0,21 mm; n=198). A aplicacdo de 300 Ul de eCG (11,47+0,21 mm; n=199)
resultou em maior didmetro folicular (P<0,05) em relagédo as vacas que nao receberam
eCG (10,96+0,20 mm; n=199).

A concentracdo de P, no dia 9 influenciou (P<0,05) de forma quadratica o
didmetro do maior foliculo no momento da IATF (Figura 18). Houve interagdo entre a
concentracao de P4 no dia 9 de forma quadratica e a aplicagdo de eCG no diametro do

maior foliculo (Figura 19). Ndo houve efeito do ECC no didmetro do maior foliculo.
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Figura 18. Efeito da concentracdo sérica de progesterona no dia 9 no didmetro do

maior foliculo no momento da IATF de 398 vacas Nelore solteiras,
Primavera do Leste-MT, 2008.
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Figura 19. Efeito da concentracdo sérica de progesterona no dia 9 no didmetro do
maior foliculo no momento da IATF de 398 vacas Nelore solteiras de
acordo com a aplicacao de eCG no dia 9, Primavera do Leste-MT, 2008.

Concentracdo sérica de progesterona no dia 18

Ndo houve efeito do momento da aplicacdo da PGF2a, do ECC e da
concentracao de P4 no dia 9 na concentragcédo de P, no dia 18. A aplicagéo de 300 Ul
de eCG (4,5510,14 ng/ml) aumentou a P, (P<0,05) no dia 18 em relagcdo aos animais
que nao receberam (3,24+0,14 ng/ml). O didmetro do maior foliculo no momento da

IATF influenciou a concentracao de P, no dia 18 (Figura 20).
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Figura 20. Efeito do didmetro do maior foliculo no momento da IATF na concentragéo
sérica de progesterona no dia 18 (sete dias apds a IATF) de 398 vacas
Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT, 2008.

Taxa de sincronizacio

Avaliacdo 1: Tratamentos

Houve efeito do momento da aplicagdo da PGF2a e da aplicagdo de eCG na
probabilidade de sincronizagéo (Tabela 4).

Avaliacdo 2: Tratamentos e covariaveis

O didmetro do maior foliculo no momento da IATF influenciou a probabilidade de
sincronizacao (Figura 21).
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Figura 21. Efeito do didmetro do maior foliculo no momento da IATF na probabilidade
de sincronizagdo (P4 > 1,0 ng/ml sete dias apdés a IATF) de 398 vacas
Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT, 2008.

Taxa de concepcao

Avaliacdo 1: Tratamentos

O momento da aplicagdo da PGF2a influenciou (P<0,05) a taxa de concepgéao
(Tabela 4). Nao houve efeito de aplicacdo de eCG, lote, touro e inseminador na taxa

de concepcgéo. O efeito do ECC na taxa de concepcgéo esta ilustrado na Figura 22.
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Figura 22. Efeito do escore de condig&o corporal na taxa de concepcao de 702 vacas
Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT, 2008.

Avaliacdo 2: Tratamentos e covariaveis

A concentracao de P, no dia 9 (Figura 23) e no dia 18 (Figura 25) e o didmetro do
maior foliculo de forma quadratica (Figura 24) influenciaram (P<0,05) a taxa de

concepgéo.
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Figura 23. Efeito da concentragao sérica de progesterona no dia 9 na probabilidade de
concepcao de 398 vacas Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT, 2008.
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Figura 24. Efeito do didametro do maior foliculo no momento da IATF na probabilidade
de concepcgdo de 398 vacas Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT,
2008.
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Figura 25. Efeito da concentracdo sérica de progesterona no dia 18 na probabilidade
de concepcgdo de 702 vacas Nelore solteiras, Primavera do Leste-MT,
2008.

Taxa de prenhez

Avaliacdo: Tratamentos
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O momento da PGF2a e a aplicagdo de eCG influenciaram (P<0,05) a taxa de

prenhez (Tabela 4). Ndo houve efeito de lote, touro, inseminador, ECC e interacdes.

Tabela 4. Taxa de sincronizagéo, concep¢ao e prenhez de 702 vacas Nelore solteiras
com aplicagéo de prostaglandina no dia 7 ou 9 e que receberam ou néo 300
Ul de eCG, Primavera do Leste-MT, 2008.

Taxa de Taxa de Taxa de

Efeitos Principais N sincronizagdo concepgdo  prenhez
(%) (%) (%)
85,42 60,9 52,0°

PGF 7 350 (299/3§0) (182/2%9) (1 82/3§0)
77,0 47,2 36,4

PGF 9 352 o71/352)  (128/271)  (128/352)
72,4" 51,8 37,5"

0UIeCG 382 r55i350)  (1321255)  (132/352)
90,0" 56,5 50,8

300UIeCG 350 aieimcy)  (178/315)  (178/350)

Taxa de Taxa de Taxa de

Tratamento N  sincronizagédo concepgéo  prenhez
(%) (%) (%)
80,3 59,4 47,7

PGF 7 OUIeCG 178 (143/178)  (85/143)  (85/178)
90,7 62,1 56,4

PGF 7 300UleCG 172 156/172)  (97/156)  (97/172)
64,4 42,0 27,0

PGF 9 OUleCG 174 142474y  @7112)  (47/174)
89,3 50,9 45,5

PGF 9 300UIeCG 178 (1591175)  (81/159)  (81/178)

a, b Letras distintas na mesma coluna diferem estatisticamente; P<0,05
X, y Letras distintas na mesma coluna diferem estatisticamente; P<0,05

3.3 — Experimento 3

Taxa de prenhez

O momento da aplicacdo da PGF2a, presenga de CL e ECC influenciaram

(P<0,05) a taxa de prenhez e houve efeito (P<0,1) da interagdo entre momento da

PGF2a e ciclicidade (Tabela 5). Nao houve efeito do numero de utilizagbes prévias do

CIDR, fazenda, touro e inseminador. O escore de condi¢do corporal influenciou na

taxa de concepc¢ao (Figura 26).

Vacas com presenca de CL e que receberam PGF2a no dia 7 (4,44+0,58 ng/ml)

apresentaram menor (P<0,05) concentracdo de P4, no dia 9 em relagdo aos animais

com CL que receberam PGF2a no dia 9 (6,03+0,62 ng/ml). A concentracédo de P4 no

dia 9 interferiu na probabilidade de prenhez (Figura 27).
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Tabela 5. Taxa de prenhez de vacas Nelore paridas que receberam prostaglandina no
dia 7 ou 9, com ou sem corpo luteo no dia 7, de trés propriedades dos

estados de Goias, Mato Grosso e Parana, 2008.

Efeitos Principais N Taxa de prenhez (%)
47,92
PGF2a 7 774 (370/7Z4)
45,0
PGF2a 9 558 (251/558)
47,7
Sem CL 1006 (480/1006)
43,5
Com CL 326 (142/326)
Tratamento N Taxa de prenhez (%)
47,32
PGF2a 7 Sem CL 603 (285/603)
50,3°
PGF2a 7 Com CL 171 (86/171)
PGF2a 9 Sem CL 403 48,4 ©
(195/403)
36,1°
PGF2a 9 Com CL 155 (56/155)

a, b Médias diferem estatisticamente; P<0,05
X, y Médias diferem estatisticamente; P<0,05

Probabilidade de Prenhez (%)
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Figura 26. Efeito do escore de condigéo corporal na taxa de prenhez de 1,332 vacas
Nelore paridas de trés propriedades dos estados de Goias, Mato Grosso e

Parana, 2008.
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Figura 27. Efeito da concentracao sérica de progesterona no dia 9 na probabilidade de
prenhez de vacas Nelore paridas com presenca de corpo luteo no dia 7 do
protocolo submetidas a IATF, Mato Grosso, 2008.

4- Discussao

Nesses estudos, maiores concentragdes circulantes de P, ao final do protocolo
em fémeas zebuinas ciclicas diminuiram o didmetro do foliculo no momento da IATF e
as taxas de concepcgdo, sincronizagdo e prenhez, comprovando parcialmente a
hipétese inicial. O mecanismo pelo qual a concentragéo circulante de P, ao final do
protocolo afeta negativamente os resultados da IATF pode estar relacionado a
reducdo da pulsatilidade de LH e consequente diminuicdo do didmetro do foliculo
dominante [18-21]. Animais que ovulam menores foliculos apresentam menores
concentracdes de P4 no diestro subseqiente [22-23] e existem correlagbes positivas
entre didmetro do foliculo ovulatério e taxa de prenhez e entre concentracéo de P4, no
diestro e taxa de prenhez [22-23]. Estratégias como antecipag¢do da aplicagdo de
PGF2a no dia sete e emprego de dispositivos intravaginais de P, previamente
utilizados podem diminuir a concentragcdo de P, ao final do protocolo de IATF
permitindo aumentar o didmetro folicular, a concentracéo de P, no diestro subseqiiente
e as taxas de concepgdo, sincronizagdo e prenhez. A aplicagcdo de eCG é uma
estratégia que pode ser utiizada em animais que apresentam limitagdo na
pulsatilidade de LH devido a alta concentragdo de P, para aumentar o didametro
folicular e aumentar a concentragdo de P4 no diestro subseqliente, com impactos
positivos na taxa de prenhez.

No experimento 1, novilhas Nelore que receberam dispositivo intravaginal de Py

sem prévia utilizacdo apresentaram maior concentracdo média de P, em relacao
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aquelas que receberam dispositivos previamente utilizados por 18 dias (Tabela 1),
concordando com Dias [5].

De acordo com Santos et al. [24], a concentracdo de P, seria menor que 1,0
ng/ml a partir do vigésimo quinto dia de uso continuo do dispositivo intravaginal de P,
(CIDR®) em novilhas Red Angus, caso ndo apresente corpo luteo. A variacdo na
concentracao de P,da fémea durante o protocolo é dependente da fase do ciclo estral,
pois fisiologicamente a liberagdo de P, pelo CL é crescente no inicio (até o 11° dia do
ciclo estral), mantém uma fase estavel onde a concentracdo de P, € maxima (entre o
11° e o 15° dia) e decai, atingindo niveis basais (menor que 1,0 ng/ml) apds a
ocorréncia da lutedlise [25]. Em um protocolo de sincronizagdo da ovulagdo em
fémeas ciclicas, os animais estao distribuidos aleatoriamente em fases distintas pelos
21 dias do ciclo estral. Portanto, o dispositivo liberador de P4 (usado ou ndo) é uma
ferramenta para modificar a concentragéo de P, mas sua eficiéncia € dependente da
fase do ciclo estral que a fémea se encontra (Tabela 1 e Figuras 4 e 5). Resultados do
Experimento 1, demonstram que apesar da concentragdo média de P, ser diferente
quando utiliza-se CIDR de 1° uso (3,06 ng/ml) ou 3° uso (2,53 ng/ml), houve variagéo
em cada tipo de CIDR, provavelmente devido as diferengcas do momento do ciclo estral
em que cada fémea se encontrava (Figura 5).

No experimento 2, a antecipacao da lutedlise no dia 7 foi eficiente em diminuir a
concentracdo de P, no dia 9. Nas fémeas que receberam PGF2a no dia 9, a
concentracao circulante de P4 era proveniente do dispositivo intravaginal mais a P, do
CL (dependente da fase do ciclo), enquanto que vacas que receberam PGF2a no dia 7
apresentavam somente P, proveniente do dispositivo intravaginal. No inicio do ciclo
estral, a resposta a PGF2a é menor [26], pois ha maior propor¢ao de animais com CL
sem capacidade de sofrer lutedlise. A eficacia do cloprostenol (analogo de PGF2a) em
diferentes dias do ciclo estral foi avaliada e nao houve diferenca na eficacia da
lutedlise do dia 11 ao dia 17 [27]. No entanto, a resposta foi menor e crescente do dia
6 ao dia 10 do ciclo estral. Vacas no inicio do ciclo estral (1 a 5 dias) apresentam
pouca ou nenhuma resposta a PGF2a e seus analogos [28]. A regressédo do corpo
luteo foi de 100% quando a PGF2a foi aplicada no dia 7 do protocolo Ovsynch em
vacas de leite [29] ou em vacas Nelore sincronizadas com BE + P, [30].

A aplicacdo de PGF2a no dia zero foi uma estratégia eficiente em diminuir a
concentracdo de P4 no fim do protocolo de novilhas pré-sincronizadas com duas
aplicagbes de PGF2a e em aumentar o didmetro do maior foliculo no suposto

momento da IA [6]. Nossos resultados indicam que a alta concentragéo de P4 no fim do
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protocolo prejudica os resultados de concepc¢ao, sincronizacdo e prenhez a IATF em
fémeas Nelore. Portanto, a estratégia de antecipar a aplicacdo de PGF2a no dia 7,
apesar de implicar em maior manejo com os animais, é eficaz (Experimento 2) em
diminuir a concentragéo de P4 no fim do protocolo em vacas. Outros trabalhos [5, 31]
sugerem que mesmo antecipando a PGF2a em novilhas Nelore, a concentragéo de Py
proveniente do dispositivo de 1° e 2° usos pode ser alta o suficiente para diminuir os
resultados de prenhez nessa categoria. Portanto, o tratamento com 200 Ul de eCG
[dados do presente estudo; 31] em novilhas tem se mostrado uma boa estratégia para
contornar a alta concentragéo de progesterona ao final do protocolo de IATF e baixa
pulsatilidade de LH [18-21], aumentando a taxa de prenhez.

Novilhas e vacas com maior concentragao de P4 no dia 9 apresentaram menor
didmetro do foliculo ovulatério. Esses dados estdo de acordo com a literatura que
menciona que niveis subluteais de P4 (1,0 a 2,0 ng/ml) estimulam a liberagdo pulsatil
de LH, enquanto altas concentragdes de P, a inibem [18-20; 32]. A freqUéncia dos
pulsos de LH é importante na manutencdo do foliculo dominante [33]. Quando a
concentragdo de progesterona € mantida entre 1,0 e 2,0 ng/ml, a freqiéncia de pulsos
de LH aumenta (um ou mais pulsos a cada duas horas) e o foliculo dominante é
mantido em crescimento, elevando as concentracdes de estradiol [18-20]. Ginther et
al. [21] relataram uma relagédo positiva entre concentracdo de LH e o tamanho do
foliculo dominante, sendo que quando ha diminuicao na frequiéncia dos pulsos de LH,
diminui também a concentracdo média de LH e o didmetro do foliculo dominante.

Da mesma forma, nos experimentos 2 e 3, embora a concentracdo e a
pulsatiidade de LH n&o tenham sido avaliadas, é possivel que a reducdo na
concentracao circulante de P, devido a antecipag¢do da aplicagdo de PGF2a permitiu
aumento na pulsatilidade de LH e maior crescimento folicular do dia 7 ao dia 9,
concordando com resultados onde a menor concentragcéo de P, aumenta o niumero de
pulsos de LH [18-21; 32]. A interacdo entre tratamento com eCG e concentragéo
sérica de P4 no dia 9 no didmetro folicular (Experimento 2) demonstra que a eCG
anulou o efeito prejudicial da alta concentracao de P4 no didmetro folicular e que vacas
que nao receberam eCG apresentaram menor didmetro folicular quando a
concentracdo de P, foi alta. Esse resultado mostra que o tratamento com eCG é
benéfico em animais que apresentam limitagdo na pulsatilidade de LH devido a alta
concentracao de Pg.

Nos experimentos 1 e 2, a administracdo de eCG aumentou o didmetro do

foliculo e a taxa de sincronizagéo, concordando com dados de outros autores [34-36].
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A capacidade da eCG em se ligar a receptores de LH e FSH [37] deve ser responsavel
pelo efeito do eCG em aumentar o didametro folicular e a taxa de sincronizagéo.

A relagao positiva entre didmetro folicular e taxa de sincronizagao ja foi descrita
por outros autores em fémeas Nelore [5,38]. A divergéncia do crescimento folicular
ocorre em fémeas zebuinas com menor diametro (5,7 a 6,2 mm) [17,39] em relag&o as
fémeas taurinas (8,5 mm) [40] e apesar de ser possivel induzir a ovulagao de foliculos
menores (7,0 a 84 mm - 33%) [17] a capacidade ovulatéria aumenta
proporcionalmente com o aumento do didmetro do foliculo. Em protocolos de IATF a
inducdo da ovulagdo de foliculos imaturos é indesejada [41] e estratégias que
aumentam o didmetro folicular permitem maior taxa de sincronizagéo.

Cipriano (2007) e Carvalho et al. (2008) com novilhas zebuinas e Colazo et al.
(2008) com novilhas taurinas observaram que fémeas com maior concentragédo de P4
apresentaram menor taxa de ovulagdo. A alta concentracéo de P, diminui os pulsos de
GnRH e a regulagao de seus receptores na hipéfise, podendo comprometer a taxa de
ovulacéao [44]. Animais com menor concentracao de P4 no dia 9 tiveram maior didmetro
do foliculo ovulatorio e provavel maior produgéo de estradiol. O estradiol aumenta a
responsividade da hipéfise ao GnRH pelo aumento de seus receptores [45] ou por
acao direta estimulando a secregcdo de LH [46]. Nos trés experimentos, o estimulo
ovulatério foi realizado com cipionato de estradiol, porém a alta concentracdo de P4 no
final do protocolo prejudicou o desenvolvimento folicular e a probabilidade desse
foliculo ovular apés o estimulo com estradiol.

Também houve efeito da concentracdo de progesterona no final do protocolo na
taxa de concepgédo em novilhas e vacas efetivamente sincronizadas. Apesar da
probabilidade de sincronizacdo ter sido menor quando a progesterona foi alta
(Experimento 1 - Figura 8; Experimento 2 - Tabela 4), esses dados indicam que
mesmo ocorrendo ovulagéo, a concepgao foi menor (Experimento 1 - Figuras 6 e 10;
Experimento 2 - Figuras 18 e 23). Perry et al. [23,41] também encontraram menor taxa
de concepg¢do quando foliculos menores foram induzidos a ovular com GnRH.
Alteracbes no ambiente uterino podem ser responsaveis por baixas taxas de
concepcao quando foliculos imaturos s&o induzidos a ovular [47].

O tratamento com eCG mostrou-se uma forma de amenizar os efeitos negativos
da alta concentracdo de progesterona antes da IATF sobre a taxa de concepgédo em
novilhas (Experimento 1). Nesse momento do protocolo, a eCG fornece suporte o
crescimento final do foliculo dominante, permitindo maior taxa de concepg¢ao quando

novilhas apresentam alta concentracdo de P, ao final do protocolo de sincronizacao.
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Em vacas, a aplicacédo antecipada da PGF2a no dia 7 aumentou a taxa de concepcgéo,
sincronizacao (Experimento 2) e prenhez (Experimentos 2 e 3), concordando com [48],
provavelmente por permitir um ambiente endécrino mais favoravel ao desenvolvimento
folicular final. No experimento 2, o tratamento com eCG foi uma estratégia eficiente em
aumentar a taxa de prenhez, por melhorar a taxa de sincronizagdo sem, no entanto,
alterar a taxa de concepcgao. O capacidade da eCG de se ligar a receptores de LH e
FSH [37] confere um maior crescimento folicular e maior taxa de sincronizacio [34].
Logo, as estratégias de antecipacdo da aplicagdo da PGF2a para o dia 7 ou a
aplicacao de 300 Ul de eCG séo eficientes em aumentar a taxa de prenhez em vacas,
demonstrando a importancia do suporte de LH ao final do protocolo.

Animais que manifestaram cio apresentaram maior taxa de concepgao em
relagdo aos animais que nao manifestaram, concordando com [23,41]. Novilhas que
manifestaram cio apresentaram menor concentragado de P, no momento da retirada do
dispositivo (Figura 14) e maior didmetro folicular no momento da IATF (Figura 15).
Possivelmente, novilhas com menores concentragdes circulantes de P, no momento
da retirada do dispositivo, tiveram maior pulsatilidade de LH e o foliculo dominante foi
mantido em crescimento, elevando as concentragbes pré-ovulatérias de estradiol [18-
21], aumentando a probabilidade de manifestagdo de cio [23,41] e taxa de concepc¢ao
[23,41].

E possivel que a interrupcdo das concentragdes pré-ovulatérias de estradiol
quando foliculos imaturos sdo induzidos a ovular possa ser responsavel pela falta de
suporte ao Utero para estabelecer a gestacdo [52]. Dados revisados por Day [47]
indicam que diminuir a secrecdo pré-ovulatdria de estradiol pelo foliculo antes da
ovulagédo induzida pode alterar a morfologia do endométrio uterino, reduzindo a
capacidade do utero em secretar histotrofo uterino, elemento importante no
desenvolvimento embrionario inicial antes da placentacao [53].

Novilhas que ovularam foliculos menores que 10 mm e manifestaram cio
apresentaram maior taxa de concepc¢ado quando comparadas com novilhas que nao
demonstraram estro, indicando que a capacidade desses foliculos em produzir
estradiol pode ser mais importante que o didmetro folicular em si em estimar a
fertilidade subseqlente [22, 49-51], entretanto, e didmetro folicular pode ser um bom
preditor da maturidade do foliculo, porém o status folicular parece ser mais importante
que o didmetro em si para estimar a fertilidade.

Um outro possivel mecanismo para diminuicdo da taxa concepgao em animais

que ovulam foliculos pequenos pode ser a ocorréncia de lutedlise prematura [51].
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Trabalhos com ovelhas realizados por [54,55] mostraram que trés estagios de
exposicao esteroidal sdo necessarios para o desenvolvimento de um ambiente uterino
favoravel a concepcéo. A primeira € a fase de exposi¢cao a P,imediatamente antes do
estro, seguindo-se uma fase de concentragdes crescentes de E, no estro e,
finalmente, a manutencdo de concentragcbes de P, suficientes no ciclo estral
subseqliente. Nesse contexto, é possivel haver um efeito coadjuvante do E; a P4 na
inibicdo da lutedlise prematura [38,56].

Os resultados do presente trabalho estdo de acordo com autores que
evidenciaram que ha efeito da diminui¢cdo do didametro folicular na fertilidade [23,57] e
os efeitos negativos da indugdo da ovulagdo de foliculos imaturos parecem estar
relacionadas a alteragbes no utero [51].

Day e Bridges [52] sugeriram que o periodo de proestro € um preditor mais
importante na fertilidade subseqiiente em relagdo ao didmetro ou idade do foliculo. De
acordo com a fisiologia natural do ciclo estral, a maturagcdo do foliculo durante o
proestro ocorre quando as concentragdes plasmaticas de P4 séo inferiores a 1,0 ng/ml
[18]. Dados do presente estudo mostram que menor concentragdo de P, ao final do
protocolo permite maior didmetro folicular na IATF e aumento na taxa de sincronizagéo
e concepgao. Apesar de o valor da concentracao circulante de P, a partir do qual o
desenvolvimento folicular é prejudicado n&o ter sido estabelecido, estratégias que
diminuem essa concentracao parecem ser eficientes em gerar um ambiente de melhor
desenvolvimento e/ou maturidade folicular, contribuindo para melhorar os indices
reprodutivos em protocolos de IATF.

A concentragdo de P4 p6s-IA em fémeas Nelore tem um impacto no aumento da
taxa de concepc¢ao, concordando com os dados de [7, 11-13, 22-23, 41, 49-50]. A
administracdo de P, p6s-IA melhorou o desenvolvimento dos embrides, que eram
maiores e apresentaram maior secrecéo de proteinas, indicando serem mais maduros
e funcionais [58]. O desenvolvimento do embrido € critico para suprimir a secregéo de
PGF2a e manter o corpo luteo, pois, a secre¢cédo de interferon-Tau esta relacionada
com o desenvolvimento do embrido, inibindo a secre¢do de PGF2a pelo utero [59]. A
correlagcéo positiva entre didmetro folicular e concentragdo de P, no diestro com taxa
de prenhez ja foi verificada por outros autores [22-23]. Portanto estratégias que
aumentam o didmetro folicular também aumentam a concentracéo de P, no diestro e a

taxa de prenhez.
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Concordando com os dados de Baruselli et al. [36], a aplicagdo de eCG € uma
estratégia eficiente em aumentar a concentracdo de P, no diestro subseqliente e a
taxa de prenhez.

De acordo com a literatura, ha relatos de menor taxa de prenhez em protocolos e
IATF em animais com escore de condigdo baixo [60-62]. A menor taxa de prenhez
pode ser uma associagdo de fatores que podem afetar a taxa de sincronizacdo e
concepcdo. No Experimento 3, vacas com menor ECC apresentaram pior taxa de
prenhez. Vasconcelos et al. [62] verificaram menor foliculo em vacas paridas com
menor ECC, o que pode prejudicar tanto a taxa de sincronizagdo quanto a taxa de
concepgéao e, em conseqiiéncia a taxa de prenhez. No Experimento 2, menor ECC foi
associado com menor taxa de concepgdo, indicando que apds a ovulagcédo, a
capacidade de estabelecer a prenhez € prejudicada quando as vacas tém
comprometimento no ECC. Vacas com menor ECC ovulam foliculos com menor
didmetro [62] e a ovulacdo de foliculos menores diminui a taxa de concepgdo em
vacas e novilhas [23-41]. Souza [63] verificou que vacas com ECC menor que 2,75
apresentaram menor concentracdo sérica de P4 no diestro em relagdo a vacas com
ECC maior igual a 2,75.

A sincronizagdo da onda folicular com benzoato de estradiol e P, nesse estudo
provavelmente induziu o inicio de uma nova onda folicular 3 a 4 dias apés, na maior
parte dos animais [64]. A indugdo da ovulacdo de foliculos persistentes é pouco
provavel com o uso desse protocolo. No entanto, a indugao de foliculos imaturos pode
ocorrer, pois o crescimento folicular pode ser limitado quando a concentracdo de P, é
alta durante o protocolo [dados do presente estudo; 5, 6, 42]. Portanto, a busca por
estratégias que diminuem a concentracéo de P, ao final do protocolo (antecipacéo da
PGF2a e numero de prévias utilizagdes do dispositivo intravaginal de P4) ou
minimizem seu efeito (eCG) devem ser consideradas em programas de IATF em

fémeas Nelore ciclicas

5- Conclusdes

- A alta concentragao de P, diminuiu o didmetro do maior foliculo no momento da
IATF, e em conseqiiéncia disso, as taxas de sincronizagéo, concepgéo e prenhez. O
didametro do foliculo no momento da IATF € um bom parametro de maturidade folicular,
porém o status folicular parece ser mais importante em si como preditor de fertilidade.

- Maior diametro folicular no momento da IATF esta relacionado com mais P4 no

diestro subsequente e maior probabilidade de concepc¢ao.
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- A aplicacdo antecipada de PGF2a no dia 7 diminuiu a concentragdo de P, pré-
IA e aumentou as taxas de sincronizagéo, concepgao e prenhez em vacas.

- Dispositivo intravaginal de P4 previamente utilizado por 18 dias diminuiu a
concentracao P4 no final do protocolo, mas ndo influenciou as taxas de sincronizacao,
concepcéo e prenhez, provavelmente devido ao momento da aplicacdo da PGF2a.

- A administracdo de eCG aumentou a taxa de sincronizagdo e prenhez em
vacas e novilhas e aumentou a taxa de concepg¢ao em novilhas com alta concentracao
de P4 no final do protocolo.

- Em novilhas, a aplicagéo de 200 Ul de eCG aumentou a taxa de prenhez.
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Conclusoes Gerais e Implicacoes

Os resultados desses experimentos suportam a hipétese inicial de que alta
concentracdo de progesterona no final do protocolo de sincronizagdo da ovulagao
diminui o diametro do maior foliculo no momento da IATF e consequentemente as
taxas de sincronizacao, concepgéo e prenhez.

Varios trabalhos na literatura demonstram o efeito negativo da alta concentragéo
de progesterona sobre a pulsatilidade de LH e crescimento folicular, assim como o
efeito inverso da baixa concentracdo de progesterona permitindo um maior
crescimento folicular e a possivel formacdo de foliculos envelhecidos e/ou
persistentes, porém relatos com fémeas zebuinas sdo escassos. Grande parte dos
estudos que avaliaram o efeito da concentragéo de progesterona pré-ovulagao na taxa
de prenhez foram realizados utilizando vacas Holandesas com alta producgéo de leite e
utilizaram o protocolo Ovsynch.

E pouco provavel que haja a formacdo de foliculos envelhecidos e/ou
persistentes com protocolos que utilizam a associagdo de progesterona e estradiol
para sincronizar a emergéncia uma nova onda folicular, devido ao bloqueio de FSH e
LH. A preocupacao dos protocolos que associam progesterona e estradiol deve ser em
evitar a ovulacdo de foliculos imaturos. Durante o protocolo de sincronizagdo da
ovulagdo em vacas em anestro, a unica fonte de progesterona disponivel é
proveniente do dispositivo intravaginal. Em fémeas ciclicas, entre 40 a 45% das
fémeas tem um corpo lateo funcional ao final do protocolo (fémeas que estdo em estro
até o 9° dia do ciclo estral, considerando a lutedlise no 18° dia), o que aumenta
significativamente a concentragéo de progesterona e provavelmente diminui pulsos de
LH e o tamanho do foliculo ovulatério. O prejuizo decorrente da ovulagéo de foliculos
imaturos parece estar mais relacionado a menor capacidade desses foliculos em
produzir estradiol e preparar o Utero para a gestacdo quando altas concentracbes de
progesterona estdo presentes, do que ao didmetro folicular em si, e novilhas que
manifestaram cio nesse estudo suportam essa teoria, ja que quando mostram cio o
efeito do didmetro folicular na taxa de concepgéo € minimizado.

Os efeitos prejudiciais da alta concentragédo de progesterona no final do protocolo
em fémeas Nelore ciclicas foram demonstrados nesse estudo e sdo necessarias
investigacdes com fémeas mesticas e taurinas de corte ciclicas para verificar se esse
efeito também ocorre nesses grupos genéticos, ou se pode ser uma particularidade

das ragas zebuinas essa maior sensibilidade a progesterona.
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O objetivo da pecuaria deve ser a busca pela maior lucratividade e nesse
contexto, a inseminacdo artificial permite incorporar genética de qualidade,
maximizando a produtividade do sistema de cria. As implicagbes praticas desse estudo
sdo que algumas alteragdes de manejo sao importantes para melhorar as taxas de
prenhez a IATF quando fémeas ciclicas s&o sincronizadas:

1 — Novilhas Ciclando: deve-se aplicar 200 Ul de eCG no momento da retirada do
dispositivo de progesterona. Dados da literatura verificaram que somente a
antecipagéo da aplicagdo da prostaglandina no dia 7 nao é suficiente para baixar a
concentracao de progesterona a um nivel que ndo prejudique o desenvolvimento
folicular e as taxas de prenhez dessa categoria. Portanto, a indicagdo de pelo menos
200 Ul de eCG no momento da retirada do dispositivo de progesterona é sugerida
para melhorar a taxa de prenhez a IATF em novilhas.

2 — Vacas solteiras: deve-se antecipar a aplicacao de prostaglandina para o dia 7 ou
aplicar 300 Ul de eCG no momento da retirada do dispositivo de progesterona.

3 — Vacas paridas ciclicas: deve-se antecipar a aplicagcao de prostaglandina para o dia
7. O avaliador deve ter bom senso ao analisar lotes de vacas paridas que serao
sincronizadas, pois caso grande parte dos animais do lote apresentem dias pés-parto
baixo (até 50 dias de parida), a porcentagem de vacas ciclicas provavelmente é baixo
e, portanto, ndo é indicado mais um manejo para aplicagdo de prostaglandina. Porém,
em vacas com excelente escore de condi¢do corporal e/ou dias pds-parto maior deve-
se antecipar a aplicagéo de prostaglandina.

Fémeas ciclicas podem ter bons resultados a IATF, mas estratégias devem ser
consideradas para diminuir a concentragédo de P, no final do protocolo e/ou aumentar o
diametro do foliculo no momento da IATF. O conhecimento mais aprofundado da
fisiologia dos animais permitira maximizar o numero de vacas prenhes de
inseminacio. Nesse contexto, novos estudos se fazem necessarios para evidenciar os
mecanismos enddcrinos da concentragdo de progesterona durante protocolos de IATF

em fémeas zebuinas ciclicas.



	CAPA
	FOLHA DE ROSTO
	FICHA CATALOGRÁFICA
	DEDICATÓRIA
	AGRADECIMENTOS
	EPÍGRAFE
	SUMÁRIO
	LISTA DE ABREVIATURAS, TABELAS, FIGURAS
	LISTA DE TABELAS
	LISTA DE FIGURAS

	1. CONSIDERAÇÕES INICIAIS
	2. EFEITO DA CONCENTRAÇÃO PRÉ E PÓS-OVULATÓRIA DE PROGESTERONA EM PROTOCOLOS DE IATF EM FÊMEAS NELORE
	3. CONCLUSÕES GERAIS E IMPLICAÇÕES

