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RESUMO
O objetivo deste estudo foi avaliar a efetividade do GnRH como indutor adicional de
ovulacdo aplicado 34 h ap6s a remocdo do dispositivo intravaginal de progesterona (DIV
de P4) em um protocolo padrdo de inseminagédo artificial em tempo fixo (IATF) para
novilhas de corte. Foram utilizados quatro lotes distintos com 116, 102, 76 e 96 fémeas,
totalizando 390 novilhas das ragas Hereford e Braford de 2 anos, alocadas de forma
homogénea. O protocolo hormonal padrdo de sincronizagdo da ovulagdo foi utilizado nos
grupos controle e tratamento. No DO, aplicou-se benzoato de estradiol (BE, 2 mg) via i.m.,
juntamente com a insercdo de um DIV de P4 (1 g). No D8, removeu-se o DIV de P4,
administrando-se um analogo da PGF., (0,15 mg de d-cloprostenol) e cipionato de
estradiol (CE, 1 mg) como indutor de ovulagdo. Em um subgrupo de novilhas (n=17)
realizou-se a avaliacdo da funcdo ovariana pelo monitoramento da dindmica folicular por
ultrassonografia transretal (US) a cada 24 h, do D8 ao D10 em ambos os grupos. No D9,
34 h apds a remocdo do DIV de P4, realizou-se no grupo tratamento (GnRH34h) a
aplicacdo de um horménio indutor adicional de ovulacdo anadlogo do GnRH (0,05 mg de
lecirelina). No D10, foram realizadas as IATFs em ambos os grupos. Coletas sanguineas
foram realizadas de um subgrupo de novilhas (n=15) nos D7 e D12 apos a IATF para a
avaliacdo da funcdo lutea pela determinacdo da concentracdo seérica de P4. As taxas de
prenhez foram avaliadas por US no D30 apds a IATF. Ndo houve diferencas entre os
grupos experimentais quanto as taxas de crescimento folicular do dia 8 ao dia 10 (P=0,63),
aos tamanhos dos foliculos ovulatérios (P=0,15), e as manifestacdes de estro (G.C=100%)
e (GnRH34h=90%) até a IATF do subgrupo de novilhas da dindmica folicular. As
concentracdes de P4 nos dias 7 (P=0,45) e 12 (P=0,23) também ndo apresentaram
diferencas do subgrupo das novilhas da concentracdo sérica P4. As taxas de prenhez
também ndo apresentaram diferencas entre os grupos (G.C, 50,2% e GnRH34h, 50,2%).
Houve somente diferencas nas concentracfes de P4 entre os dias de avaliacdo, sendo mais
elevadas no dia 12 (P=0,004) em comparacdo ao dia 7 ap06s a IATF, e nas taxas de prenhez
entre lotes de animais (P=0,07), independente dos grupos experimentais. Em sintese, a
aplicacdo de GnRH 34 h apos a remoc¢édo do DIV de P4 ndo influenciou a funcéo ovariana
e a fertilidade das novilhas de 2 anos, indicando que o tratamento GnRH34h ndo melhorou

a eficiéncia dos resultados da IATF em novilhas de corte.

Palavras-chave: novilhas, sincronizacgao, ovulagao, protocolo hormonal.



ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the effectiveness of GnRH as an additional ovulation
inducer applied 34 h after removing the intravaginal progesterone device (P4 IVD) in a
standard timed artificial insemination (TAI) protocol for beef heifers. Four different animal
lots were used with 116, 102, 76, and 96 females, in a total of 390 homogeneously
allocated 2-year-old Hereford and Braford heifers. As a standard hormonal protocol for
ovulation synchronization for both control and treatment groups, on DO, estradiol benzoate
(EB, 2 mg) was applied i.m., and a P4 IVD (1 g) was inserted. On D8, the P4 IVD was
removed, and a PGF,, analogue (0.15 mg of d-cloprostenol) and estradiol cypionate (EC, 1
mg) were administered as an ovulation inducer. Ovarian function was evaluated by
monitoring follicular dynamics and ovulatory follicular diameter by transrectal
ultrasonography in a subgroup of heifers (n=17) every 24 h, from D8 to D10 in both
groups. On D9, the treatment group (GnRH34h) was given an additional ovulation-
inducing hormone analogous to GnRH (0.05 mg of lecirelin), 34 h after the P4 IVD
removal. On D10, TAI was carried out in both groups. Blood collections were performed
in a subgroup of heifers (n=15) from both groups on D7 and D12 after TAI to evaluate
luteal function by determining P4 serum concentrations. Pregnancy rates were assessed by
transrectal ultrasonography on D30 after TAI. No differences were detected between the
experimental groups in terms of the follicular growth rate patterns from day 8 to day 10
(P=0.63), sizes of owvulatory follicles (P=0.15), estrus expression (G.C=100% vs.
GnRH34h=90%) until TAI, P4 concentrations on days 7 (P=0.45) and 12 (P=0.23), and
pregnancy rates on day 30 after TAI (G.C n=50.2% vs. GnRH34h n=50.2%). Differences
were only observed in terms of P4 concentrations between days, with higher levels on day
12 (P=0.004) than on day 7 after TAI, and in pregnancy rates between animal lots
(P=0.07), regardless of the experimental groups. In summary, the use of GnRH 34 h after
removing the P4 IVD did not influence the ovarian function and fertility of 2-year-old
Hereford and Braford heifers, indicating that the GnRH34h treatment did not improve the
efficiency of TAI in 2-year-old beef heifers.

Keywords: heifers, synchronization, ovulation, hormonal protocol.
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1 INTRODUCAO

O movimento do agronegdcio da pecuéria de corte em 2021 foi de R$ 913,14
bilhdes. Essa quantidade inclui todos 0s negdcios e movimentacdes relacionados a cadeia,
que sdo desde valores dos insumos utilizados na pecuaria, dos investimentos em genética,
sanidade animal, nutricdo, exportacdes até as vendas no mercado interno.

Conforme o Presidente da Associacdo Brasileira das Industrias Exportadoras de
Carnes (ABIEC), os embarques brasileiros de carne bovina destinada a exportacdo em
2021 atingiram o valor histérico de US$ 9,2 bilhGes, com acréscimo de 8,4% sobre o
resultado de 2020. A estimativa do rebanho brasileiro ficou em 196,47 milhdes de cabecas,
com um abate de 39,14 milhdes de animais.

Diante deste mercado consumidor exigente, a ABIEC estima que a producédo
brasileira de carne precise aumentar 35% até 2030. As exportacdes de carne bovina
ultrapassardo os trés milhdes de toneladas entre 2025 e 2030. Por isso, 0s pecuaristas
deverdo superar as suas limitacbes em relacdo ao aumento da producdo, aliado a
rentabilidade dos rebanhos. Considerando este fator, & indispensavel a utilizacdo de
ferramentas que auxiliem a multiplicacdo e disseminacdo da genética de animais superiores
e ue proporcionem maior retorno econémico.

Dentro de um sistema de producdo de pecuaria, o desempenho reprodutivo dos
animais € um dos principais indicadores de produtividade e esta relacionado diretamente
com a sanidade, nutricdo e genética (ROVIRA, 1996). O melhoramento genético nos
rebanhos € uma ferramenta que possibilita que seja feita a sele¢cdo dos individuos com
maior desenvolvimento ponderal, um bom rendimento de carcaca, producdo leiteira,
melhor conversdo alimentar e precocidade sexual, fatores que auxiliam no aumento da
produtividade, tanto de carne quanto de leite (PINEDA, 2004). Para obter a maxima
eficiéncia na reproducdo de um rebanho, é preciso que a fémea produza um bezerro por
ano.

Inimeras sdo as biotecnologias disponiveis para aumentar os indices reprodutivos.
A inseminacdo artificial (IA) é uma biotécnica reprodutiva que tem sido muito utilizada em
fazendas ha varias décadas. Por meio da IA é possivel direcionar o melhoramento genético
do rebanho pela utilizacdo de sémen de touros testados e provados como melhoradores.
Contudo, esta biotécnica faz o uso da deteccdo de estro, que ao final poderd obter
resultados insatisfatorios devido a falhas na deteccio do estro (ROELOFS et al., 2010; SA

FILHO et al., 2013). Entretanto, a inseminacédo artificial em tempo fixo (IATF) merece
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destaque, pois € uma biotécnica de reproducdo assistida, que visa sincronizar a ovulagdo da
fémea para inseminar em dia e horério pré-determinado, ou seja, ndo hé a necessidade de
deteccdo de estro (GOTTSCHALL et al., 2008).

Buscando facilitar o manejo e evitar falhas na deteccdo de estro, o que reduz as
taxas de concepcdo em um rebanho, foi desenvolvido na década de 1990 para bovinos de
leite, um protocolo hormonal de indugdo de ovula¢do, denominado “OvSynch”, com base
no uso de GnRH, que permitiu a inseminacdo em tempo pré-determinado de todas as
fémeas sincronizadas (PURSLEY et al., 1995). Desde entdo, diversos protocolos foram
desenvolvidos, com a combinagdo de horménios como a progesterona, ésteres de estradiol,
prostaglandina, GnRH e eCG para controlar o ciclo estral e sincronizar a ovulagéo de
fémeas bovinas de corte e de leite (BARUSELLI et al., 2012b; WILTBANK; PURSLEY,
2014). Porém, é importante salientar que o uso de cada protocolo hormonal deve a
viabilidade econdmica, a aplicabilidade e, principalmente, estar de acordo com a legislagéo
vigente em cada pais.

Os estudos de IATF que vém sendo realizados tem o objetivo de melhorar o
desempenho reprodutivo e aumentar a taxa de desfrute dos rebanhos. Sendo assim, a
categoria das novilhas que representa a geracdo seguinte de progresso genético para o
rebanho bovino, torna necessaria que sejam selecionadas, criadas e manejadas para
assegurar o desempenho reprodutivo adequado (ENGELKEN, 2008). Com isso, sdo
necessarios estudos na aplicacdo destes protocolos que maximizem as taxas de concepcao e
de prenhez dos rebanhos, com a categoria das novilhas ainda necessitando enfoque. O
presente estudo teve o objetivo de avaliar a funcionalidade de um protocolo de IATF em
novilhas, com a associacdo de dois indutores da ovulacdo, visando melhorar a fungéo

uterina, a sincronizacdo da ovulacdo e os resultados sob as taxas de concepg¢éo/prenhez.
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2 HIPOTESES E OBJETIVOS

2.1 Hipoteses

a) Aplicacdo de GnRH como indutor de ovulacdo 34 h apds retirada do dispositivo
intravaginal de P4, em protocolos hormonais para IATF em novilhas de 2 anos
induz a ovulagdo em sincronia com a inseminacao.

b) Ha aumento na taxa de prenhez em novilhas de 2 anos apds a aplicagdo de GnRH
34 h ap0s a retirada do dispositivo intravaginal de P4 em protocolos hormonais para
IATF.

c) Ha alteracdo no didmetro dos foliculos ovulatérios em novilhas tratadas com GnRH

34 h, em comparacdo com aquelas tratadas apenas com CE.

2.2 Objetivo geral
a) Avancar o conhecimento no controle de desenvolvimento folicular e na
sincronizacao da ovulacdo em bovinos, com aumento da eficiéncia dos protocolos
hormonais de controle do ciclo estral com foco na inseminacdo artificial em tempo

fixo de novilhas de corte.

2.3 Objetivos especificos

a) Monitorar as caracteristicas da dinamica folicular por ultrassonografia transretal,
desde a retirada do dispositivo intravaginal de P4, até a ovulacdo, comparando a
taxa de desenvolvimento folicular e a taxa ovulatoria em novilhas taurinas cruzas
de corte de 2 anos submetidas a um protocolo hormonal padrdo (controle) com ou
sem a utilizacdo adicional de GhnRH como indutor da ovulacdo 34 h apds a remocéo
do dispositivo intravaginal de P4; e

b) Comparar as taxas de manifestacdo de estro, diametros dos foliculos ovulatorios e
taxas de ovulacdo e de prenhez aos 30 dias em novilhas de corte submetidas a um
protocolo hormonal padréo (controle) com ou sem a utilizacdo adicional de GnRH

como indutor da ovulacdo 34 h ap6s a remocao do dispositivo intravaginal de P4.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Gametogénese feminina

A gametogénese caracteriza-se pela divisdo e diferenciacdo das ceélulas
germinativas precursoras de gametas, que serdo capazes através da fecundacao de gerar um
novo individuo. Na fémea, divide-se em oogénese e foliculogénese, que juntos geram as
unidades basicas do gameta feminino: o foliculo e o odcito, estes estando intimamente
ligados e dependentes (FINEGAN & BERGSTRALH, 2020).

3.1.1 Oogénese

Define-se oogénese como a sequéncia de eventos que iniciam no desenvolvimento
e diferenciacdo das celulas germinativas primordiais (CGP), que se encontram na fase
embrionaria (SOTO-SUAZO & ZORN, 2005), perdurando até a formacdo do odcito,
ovulagéo e fecundacdo (ADONA et al., 2013). Na gonada embrionaria em diferenciagéo
alojam-se as CGP, que se proliferam por mitose. Quando ha expanséo destas células, em
milhdes, cessa o0 processo de mitose e as CGPs diferenciam-se em oogdnias, que sdo
revestidas com uma camada de células epiteliais achatadas (MONNIAUX, 2018).

Entre os 75 e 80 dias de gestacdo da fémea bovina, as oogobnias iniciam 0 processo
de meiose com inicio da préfase | da meiose. Na fase de dipléteno da meiose I, entre 150 e
180 dias de gestacdo, 0s 00citos que estdo rodeados por uma Unica camada de 4 a 8 células
achatadas da pré-granulosa e pela lamina basal intacta, formam a primeira categoria de
foliculos, chamados de foliculos primordiais em repouso (FAIR, 2003).

Nos foliculos primordiais, 0s 00citos primarios estdo quiescentes e permanecem
assim até o periodo de maturidade sexual (MONNIAUX, 2018). A fémea bovina nasce
com cerca de 135 mil foliculos primordiais quiescentes nos ovarios (AERTS & BOLS,
2010a).

3.1.2 Foliculogénese

Entre a transicdo da mitose para a meiose durante a 0o0génese, ocorre a
foliculogénese. Este processo ocorre quando as oogbnias se tornam o0citos primarios e
concluem com a atresia dos foliculos, ou de forma ciclica apds a puberdade na formacao
do foliculo pré-ovulatoério e/ou foliculo de Graaf. Divide-se em duas etapas: na formagao

dos foliculos pré-antrais, com duracdo mais longa, e no desenvolvimento dos foliculos
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antrais, que crescem e entram em atresia ou entdo ovulam durante o ciclo estral,
caracterizando a dinamica folicular (AERTS & BOLS, 2010ab).

A composicdo da fase pré-antral inclui foliculos primordiais, primérios e
secundarios, e na fase antral, foliculos terciarios e pré-ovulatérios. Quando ocorre a
ativacdo dos foliculos primordiais, ha uma transformacdo das celulas achatadas da
granulosa para a forma cuboide (AERTS & BOLS, 2010a).

Embora os mecanismos do controle da ativacdo ndo serem totalmente elucidados,
alguns ja sdo conhecidos. Figueiredo et al. (2018) mencionam que fatores e ligantes
primariamente intraovarianos (paracrinos e autocrinos) controlam o desenvolvimento de
foliculos primordiais, e que também podem ser influenciados por fatores e ligantes
extraovarianos (regulacdo endocrina) derivados de diferentes tecidos. Desta forma, a
foliculogénese ocorre pela combinacdo de tais fatores e ligantes que tem acOes
complementares ou opostas (feedback positivo e/ou negativo), em uma imensa
complexidade (JUENGEL et al., 2018).

A continuacdo para a fase de foliculo secundario se caracteriza pelo surgimento da
segunda camada de células da granulosa, chegando até no maximo a seis camadas (AERTS
& BOLS, 2010a). Nesta fase, hd também o inicio da deposicdo de glicoproteinas que
formardo a zona pellcida no entorno do odcito e da ldamina basal que separara as futuras
células da teca interna e da granulosa.

A fase que sucede o foliculo secundario para o foliculo antral tercidrio se
caracteriza pela continua proliferacdo das células do odcito, que sdo as células da teca
interna e as células da granulosa, separadas pela lamina basal, das células da corona
radiata e do cumulus oophorus, que estdo justapostas ao odcito primario e a zona pellcida
em formacao final. Nesta fase da foliculogénese, acontece o processo de permeabilizacéo a
fons sédio ao interior da estrutura, seguido por ions cloro e pela 4gua, levando a formacao
de uma cavidade cheia de fluido, denominada antro, dando inicio a fase folicular antral
(FAIR, 2003).

A duracdo do desenvolvimento de foliculos primordiais até ovulatorios € estimado
em 180 dias na vaca, sendo que 42 dias correspondem ao periodo de crescimento do
foliculo antral a ovulatorio (LUSSIER et al., 1987).
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3.2 Ciclo estral bovino

O ciclo estral bovino € caracterizado pela atividade ciclica Utero-ovariana da fémea,
marcado pelo intervalo entre dois periodos de receptividade reprodutiva, denominado de
estro (SARTORI & BARROS, 2011). Nos bovinos, apds a puberdade, o estro acontece de
forma ciclica em intervalos médios de 17 a 25 dias.

Duas fases endocrinas e quatro estdgios compdem o ciclo estral. Sendo fase
folicular ou estrogénica, com o0s estagios de proestro e estro, e a fase litea ou
progesterbnica, com 0s estagios de metaestro e diestro, sendo reguladas pela interacéo
hormonal do eixo hipotalamico-hipofisiario-gonadal (HHG) (FORDE et al., 2011).

O funcionamento do eixo HHG ocorre através da liberacdo do horménio liberador
de gonadotrofina (GnRH) pelos centros tdnico e pré-ovulatério do hipotalamo, em dois
padrdes de secre¢do agindo nas células gonadotroficas da adenohipofise para a secrecao do
hormdnio foliculo estimulante (FSH) e do hormonio luteinizante (LH). Estes horménios
estimulam as génadas na producéo e liberacdo de estradiol, inibina e progesterona, atuando
por mecanismos endocrinos e neuroendécrinos na foliculogénese, ovulacdo, funcdo do

corpo luteo e esteroidogénese do ovario (FORDE et al., 2011).

3.2.1 Fase lutea

A fase lutea inicia apds a ovulacdo, com a formacdo do corpo luteo (CL), principal
estrutura encontrada neste periodo, o qual sintetiza progesterona (P4), e termina com a lise
do CL. A duracdo média desta fase € de 14 a 18 dias e € subdividida em dois estagios: o
metaestro, com duracdo media de 3 a 6 dias, e o diestro, que perdura em média 11 a 14 dias
(FORDE et al., 2011).

O inicio do metaestro € marcado pela ovulacdo, que ocorre em média 12 horas apds
0 término do estro. Neste estagio ocorre a formacdo do CL, o qual neste momento €
chamado de corpo hemorrégico, e ha inicio da sintese com pequena liberacdo de P4
(DIRKSEN et al., 1993). A P4 é o hormdnio responsavel pela manutencdo da possivel
gestacdo de um concepto. Apos a formacdo do CL, a P4 comeca a aumentar os niveis de
concentracdo sérica concomitantemente com o aumento no tamanho e volume do CL.
Entretanto, somente a partir do 5° dia é que a concentracdo sérica comecara a aumentar
substancialmente.

O diestro € o maior periodo do ciclo estral, onde se tém a maior concentracdo de P4
secretada e intensa atividade do CL (BENITES & BARUSELLI, 2011).
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Esta fase € caracterizada também pela responsividade a lutedlise pela
prostaglandina F», (PGF2.). Os niveis séricos da P4 através de um feedback negativo,
impedem a ocorréncia de um pico de LH pelo centro pré-ovulatério, ocorrendo apenas
liberacdo de maior amplitude e menor frequéncia, sendo insuficiente para ativar a ovulagao
de algum foliculo dominante (FD) (PETER et al., 2009). Se ndo houver reconhecimento
materno embrionéario (via interferon-t), entre os dias 16° ¢ 18° do ciclo, iniciara o processo
de lutedlise do CL. O endométrio é o responsavel por secretar PGF»,, que é o hormdnio
responsavel da lutedlise do CL.

O FSH que possui funcéo de estimular a proliferacdo e crescimento folicular, tanto
no metaestro como no diestro, continuara ocorrendo de forma ciclica, pois o crescimento e
desenvolvimento dos foliculos seguem ocorrendo. O feedback negativo exercido pela
secrecdo folicular de estradiol e inibina tem controle sobre as modulagdes das
concentracdes na liberacdo de FSH. Foliculos grandes secretam mais estradiol, que vai
gradualmente inibindo o centro tonico hipotalamico (GnRH) e gonodotrofos (FSH),
ocasionando reducdo de FSH circulante (AUSTIN et al., 2001). Todavia, 0 aumento
plasmatico de FSH esta relacionado ao inicio de uma nova onda de crescimento folicular
(GIBBONS et al., 1997), recrutando foliculos terciarios FSH-responsivos de 4 a 5 mm em
diametro. Devido ao processo fisioldgico de atresia folicular, a maioria dos foliculos ndo

chegara ao estagio final de ovulacéo.

3.2.2 Fase folicular

A fase folicular que culminara na ovulacdo de um FD se da apoés a lutedlise e em
concentracBes baixas de P4 sérica, proximas ao nivel basal (1 ng/mL). As estruturas
caracteristicas deste momento séo foliculos terciarios FSH-responsivos, que vado crescer e
formar FD e foliculos subordinados (FS), com secrecdo folicular crescente de estradiol e
inibina. A duracdo da fase estrogénica é de 3 a 5 dias e subdivide-se em dois estagios:
proestro (3 a 4 dias) e estro (12 a 18 horas) (BINELLI et al., 2014).

Dentro do ciclo estral, este é o periodo mais variavel, uma vez que a sua duracéo é
dependente do crescimento do FD e da constante liberacdo de estradiol. Devido a baixa P4
sérica, ocorrera liberacdo de GnRH pelo centro pré-ovulatorio com a elevacao de estradiol,
e por sua vez, de LH pela hipofise anterior, levando a maturacdo folicular e oocitéria,

luteinizacdo do foliculo pré-ovulatorio e ovulagdo (FORDE et al., 2011).
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O proestro caracteriza-se pela baixa da P4 e aumento do estradiol (E2) sérico,
devido ao desenvolvimento folicular, liberagdo de GnRH e posterior liberagdo de
gonadotrofinas FSH e LH (DIRKSEN et al., 1993). Ao final do proestro, o crescimento
linear sérico do LH induzird a maturagdo do FD com aumento nas secre¢des dos pulsos e
amplitudes, bloqueando o crescimento dos foliculos subordinados através do feedback
negativo exercido sobre o centro ténico e hipofise anterior, que reduzira a liberagcdo de
FSH (GINTHER et al., 2019).

O estro ou cio € a fase em que a fémea passa a demonstrar sinais de receptividade
sexual, pela elevacdo nos niveis séricos de E2, seguida da inducdo da ovulacdo do FD. A
fémea aceita a monta do macho apenas no periodo do estro, que tem duracédo média de 11 a
18 horas (SA FILHO et al., 2011). A alta concentragio sérica de E2, sob niveis basais de
P4 é que faz este comportamento, aonde ¢é estimulado o centro sexual do comportamento
em nivel hipotalamico (ROELOFS et al., 2010). Com isso, ocorrera a liberagdo de GnRH
do centro pre-ovulatorio, liberagdo do LH em alta amplitude e com frequéncias de 40 a 70
minutos por 2 a 3 dias, caracterizando o pico de LH pré-ovulatorio e inicio do estro.

A ovulagéo de um odcito apto a ser fecundado ocorrerd em meédia de 10 a 14 horas
apos o final dos sinais de estro, ou seja, cerca de 20 a 30 horas apds o inicio do estro e do
pico de LH, ja no inicio do metaestro (FORDE et al., 2011). Neste estagio, concomitante a
liberacdo do LH, o FSH também sera estimulado a ser liberado, para o processo de

recrutamento dos foliculos da primeira onda do ciclo subsequente (GIBBONS et al., 1997)

3.3 Dinémica Folicular Bovina

O fen6bmeno denominado de dindmica folicular foi descrito pela primeira vez por
Rajakoski (1960), representada pela fase dos foliculos antrais terciarios, ocorrendo durante
o ciclo estral da fémea. Com o advento da ultrassonografia, o padrdo de ondas foliculares
foi bem mais avaliado, passando a ser de 2 a 3 ondas, podendo chegar a 4 ondas em cada
fémea por ciclo estral (GINTHER et al., 2017). Na presenca de foliculos terciarios
responsivos ao FSH, ocorre a emergéncia deste grupo de foliculos dando inicio uma nova
onda. Cada onda folicular é estimulada pelo aumento na concentracdo sérica de FSH
(JAISWAL et al., 2004).

Os eventos caracteristicos da dindmica folicular s&o: recrutamento de foliculos
terciarios FSH-responsivos, selecdo, desvio ou divergéncia e dominancia de um foliculo

sobre os demais subordinados, que posteriormente sofrerdo atresia (WEBB et al., 2016).
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3.3.1 Recrutamento folicular

Segundo Roche (2004), o recrutamento folicular acontece através da mobilizacdo
de um grupo de foliculos antrais com didmetro médio de 3 mm. E preciso que ocorra um
aumento do FSH sérico para o crescimento dos foliculos recrutados. A partir dos 4 mm os
foliculos passam a serem FSH-dependentes.

Atualmente, porém, ja se conhecem inimeros fatores e ligantes intraovarianos e
extraovarianos que atuam desde o periodo de foliculos primordiais até o recrutamento dos
foliculos terciarios que passam a serem responsivos as gonadotrofinas. Contudo, os
mecanismos de selecdo dos foliculos terciarios ainda ndo sao totalmente elucidados, devido
ao grande numero e sua intensa complexidade (JUENGEL et al., 2018).

No recrutamento destes grupos foliculares, o numero recrutado € de 5 a 10
(DRIANCOURT, 2001), podendo chegar a 24 foliculos por onda folicular (MIHM &
AUSTIN, 2002), com uma duracdo de crescimento comum por cerca de trés dias. O
periodo de crescimento comum vai do inicio do recrutamento da onda até o inicio do
desvio folicular, coincidindo com o processo de selecdo. Em média, a divergéncia do
futuro FD é de 6 horas antes dos futuros subordinados. Esta divergéncia precoce do FD
cria uma vantagem de crescimento e tamanho em relacdo aos futuros foliculos
subordinados, ao final da fase de crescimento comum. Os foliculos que aparecem mais
tarde em uma onda, crescem mais lentamente durante a fase de crescimento comum, e
atingem um diametro maximo menor, podendo atingir um platd antes do final da fase de
crescimento comum (PETER et al., 2009).

Ao final da onda, ap6s a ovulacdo, ou até mesmo antes da ovulagédo, desencadeado
pelo pico de LH e pelas mudancas funcionais no FD, ocorre diminuicdo dos hormdnios
ovarianos, especialmente da inibina, liberando o bloqueio hipotalamico-hipofisiario,
levando a um novo aumento de FSH, e posterior emergéncia de uma nova onda de

crescimento folicular, repetindo todo o processo (FORDE et al., 2011).

3.3.2 Selecdo e dominancia folicular

Define-se selecdo folicular como o processo no qual somente um foliculo segue o
curso do desenvolvimento (BARUSELLI et al., 2007), passando pela maturacdo até a
ovulacdo. Com isso, ocorre o fenbmeno da divergéncia folicular. Na fase final de

crescimento comum dos foliculos, o respectivo foliculo dominante, e em média de 2 a 4
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foliculos subordinados, sdo selecionados para continuarem o crescimento, com produgdo
de estradiol e proliferacdo celular (BAO & GARVERICK, 1998).

Segundo Xu et al. (1995), o aumento da expressdo de receptores de LH nas células
da granulosa favorecem a selecdo do respectivo foliculo dominante. A relacdo
intrafolicular das proteinas insulin-like growth factor (IGF) -1 e insulin-like growth factor
binding protein (IGFBP) -4 e -5 (SPICER, 2004), e o aumento de IGF-1 livre no liquido
intrafolicular do foliculo dominante, através do aumento das proteases IGFBP -4 e -5,
levam vantagem no crescimento folicular pelo sinergismo com o FSH e maior liberacéo de
estradiol. Ambos os processos ocorrem simultaneamente no respectivo foliculo dominante,
sendo essenciais para a ocorréncia do desvio folicular e a aquisicdo da dominéncia
(GINTHER, 2016). O E2 e a inibina mais elevados irdo causar um feedback negativo no
centro tonico e na hipdfise anterior, respectivamente, reduzindo os niveis séricos de FSH, o
que determina a atresia dos foliculos subordinados, que necessitam maiores niveis de FSH

para continuarem o desenvolvimento.

3.3.3 Desvio e dominancia folicular

O desvio folicular se define como a diferenca na taxa de crescimento entre os dois
maiores foliculos de uma onda, que € determinado através da ultrassonografia de forma
retrospectiva, com um desvio aparente. Entretanto, 0 momento do desvio ndo deve ser
confundido com o processo da selecdo, que se refere ao fendmeno da reducdo do nimero
de foliculos recrutados em uma onda, para posteriormente ovularem. Assim, o desvio
folicular € marcado no final da selecédo, sendo o ponto inicial do periodo da dominancia
folicular (IRELAND et al., 2000).

A selecdo do respectivo foliculo dominante é representada pelo processo do desvio
folicular, iniciando préximo das 12 horas antes do inicio do desvio folicular (GINTHER,
2016). H& um padrao caracterizado para o desvio folicular, onde o respectivo foliculo
dominante alcanca o didmetro de 8,5 mm em aproximadamente 2,5 dias, enguanto 0s
subordinados atingem diametros em torno de 7 mm. Porém, um foliculo somente se torna
dominante no momento em que for maior do que 7 mm, ou seja, se o foliculo dominante
foi removido possuindo 8,5 mm, e o subordinado for maior que 7 mm, este passara a
assumir a hierarquia e entrara espontaneamente no processo de desvio folicular
(GINTHER et al., 2001a).
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3.4 Diferencas na fisiologia reprodutiva de fémeas Bos taurus taurus vs. Bos taurus
indicus

As singularidades fisiologicas de fémeas Bos taurus taurus e Bos taurus indicus
geram respostas reprodutivas diferentes em muitos aspectos (BARUSELLI et al., 2007). O
pool de foliculos antrais que parece ser maior em fémeas Bos taurus indicus
(especialmente em vacas Nelore) do que em Bos taurus taurus, € um exemplo cléassico de
diferencas fisiologicas reprodutivas entre as subespécies (SILVA-SANTOS et al., 2011).

No momento da emergéncia das respectivas ondas foliculares, estudos observaram
que em racas zebuinas (Nelore e Gir) ha uma média de 33,4 + 3,2 foliculos pequenos em
comparacdo com 25,4 + 2,5 foliculos pequenos em racas taurinas (Angus e Holandesa)
(CARVALHO et al., 2008). Diferentes concentragdes de IGF-I podem estar associadas
entre as diferencas das populacdes foliculares. Alvarez et al. (2000) observaram que ha
concentragdes maiores de IGF-I1 em vacas zebuinas e menores concentragdes de FSH, em
comparacdo as fémeas taurinas (BARROS & NOGUEIRA, 2001).

No momento do desvio e da dominancia folicular também ha diferencas entre as
subespecies, sendo as fémeas zebuinas com menores diametros dos foliculos nestes
eventos. O tamanho do futuro FD e seu foliculo subordinado imediato é de 5,5 a 6,5 mm
para as fémeas taurinas e de 5,0 a 6,0 mm para as fémeas zebuinas (GIMENES et al.,
2008). No diametro maximo do FD as fémeas taurinas apresentam de 12 a 22 mm,
enquanto as fémeas zebuinas atingem entre 10 a 13 mm (MACHADO et al., 2008).

Diferenca no estro comportamental € outra particularidade encontrada entre as
fémeas Bos taurus taurus e Bos taurus indicus, com a manifestacdo de estro em fémeas
zebuinas sendo geralmente caracterizada por um periodo mais curto, de aproximadamente
10 h de duracdo, com variacdo de 1 a 20 h (BO et al., 2003). Assim, mais que 50% das
fémeas zebuinas iniciam os sinais da manifestacdo de estro no periodo noturno, e cerca de
30% iniciam e terminam o estro durante a noite (PINHEIRO et al., 1998).

Entretanto, a duracdo do ciclo estral é idéntica entre fémeas zebuinas e fémeas
taurinas, de 20 a 22 dias, com predominancia de 2 a 3 ondas foliculares no intervalo
interovulacdo (FIGUEIREDO et al., 1997), muito embora jA se tenha observado a
ocorréncia de 4 a 5 ondas foliculares entre duas ovulacbes em fémeas zebuinas,
especialmente em novilhas Nelore (MOLLO et al., 2007) e vacas das racas Gir e Brahman
(VIANA et al., 2000).
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3.5 Principios da IATF e efeito dos métodos alternativos de controle da onda folicular

Inimeras séo as biotecnologias disponiveis para aumentar os indices reprodutivos.
A inseminagcdo artificial (I1A) é uma biotécnica reprodutiva que tem sido muito utilizada em
fazendas. Através dela é possivel promover melhoramento genético do rebanho pela
utilizacdo de sémen de touros testados e provados como melhoradores. Contudo, quando se
utiliza a 1A com base na deteccéo de estro, podera se obter resultados insatisfatorios devido
a falhas na deteccdo do estro (SA FILHO et al., 2013). Todavia, a inseminagéo artificial
em tempo fixo (IATF) merece destaque, pois é uma biotécnica de reproducao assistida que
visa sincronizar a ovulacdo da fémea para inseminar em dia e horéario pré-determinado, ou
seja, ndo havendo necessidade de deteccéo de estro (GOTTSCHALL et al., 2008).

Pensando em facilitar e evitar falhas na deteccdo de estro, foi desenvolvido na
década de 1990 um protocolo hormonal, denominado “Ovsynch”, que permitiu a
inseminacdo em tempo pre-determinado de todas as fémeas tratadas (PURSLEY et al.,
1995). A partir disto, diversos protocolos foram desenvolvidos, sendo a combinagédo de
hormdnios como a prostaglandina (PGF..), progesterona (P4), estrogeno (E2), horménio
liberador de gonadotrofinas (GnRH), horménio foliculo estimulante (FSH), horménio
luteinizante (LH) e gonadotrofina coridnica equina (eCG) para controlar o ciclo estral da
fémea (WILTBANK; PURSLEY, 2014). Porém, é importante salientar que o uso de cada
protocolo vai de encontro com a viabilidade econdmica, aplicabilidade e principalmente
sobre a legislacéo vigente de cada pais.

Com a utilizacdo da IATF, além de ndo haver a necessidade de observacédo de estro,
essa biotécnica oferece melhoramento genético, a padronizacdo de terneiros, concentracao
dos partos e a diminuicdo da estacdo de monta (SA FILHO et al., 2013). Em novilhas a
escolha adequada de um protocolo de IATF é um ponto importante para que se alcance
altas taxas de prenhez (GUTIERREZ et al., 2014).

Os principios dos protocolos de IATF baseiam-se na indu¢do de uma nova onda de
crescimento folicular, também prolongando a fase luteinica de maneira artificial com a
aplicacdo de progesterona exégena (COLAZO & MAPLETOF, 2014).

3.5.1 Sincronizacdo da onda folicular
No final da década de 1980, com o advento da ultrassonografia (US), houve a
possibilidade de um melhor entendimento da dinamica folicular bovina e os efeitos que 0s

hormdnios causavam sob as estruturas ovarianas em diferentes momentos do ciclo. Com
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isso, na década de 1990, foi permitindo que os principais métodos de manipulacdo e
sincronizagdo de uma nova onda folicular fossem executados (PURSLEY et al., 1995).
Hoje em dia, formas evoluidas destes protocolos sdo amplamente utilizadas, com variac@es
e aprimoramentos, com 0s conceitos se mantendo ao longo das décadas (MAPLETOFT et
al., 2018).

3.5.1.1 Método hormonal

A combinacdo de progestagenos com estrégenos para induzir o estro em novilhas ja
vem sendo muito utilizado como forma de mimetizar as alteragdes fisioldgicas que
acontecem nas concentracbes hormonais circulantes durante o periodo da puberdade
(PATTERSON et al., 1999). No estudo desenvolvido por WHISNANT & BURNS (2002)
em novilhas, apos a retirada do implante de progesterona houve um comportamento de
estro e elevada concentragdo de P4 plasmatica, consistente com a formagdo de um corpo
luteo apds a ovulacdo, o que corrobora com o papel importante da P4 em protocolos
hormonais de sincronizacgdo do estro e ovulagdo em bovinos.

COLAZO et al. (2003) observaram em novilhas paberes que o diametro do foliculo
dominante também sofre influéncia quando utilizou P4 exdgena. Em seu estudo,
observaram que novilhas de corte tratadas com CIDR® durante 9 dias de protocolo
apresentaram diametros maiores (12,8 mm) em comparacdo a fémeas que foram tratadas
por 8 dias (10,8 mm), com o intervalo entre a remocdo do DIV e a ovulagdo sendo menor
para as novilhas tratadas por 9 dias com o DIV de P4. Entretanto, a utilizacdo da P4
injetavel em associacdo com a insercdo do DIV de P4 em novilhas resultou em um maior
intervalo entre a remocdo do CIDR® e o0 estro, em comparagdo com 0 grupo controle,
resultando também em menores taxas de estro comportamental e de concep¢do (COLAZO
et al., 2006).

Outros estudos relataram haver falhas na inducdo de uma nova onda folicular, em
menor e maior grau (0 a 20%), nos protocolos baseados nos ésteres de estradiol, como o
benzoato de estradiol (BE), valerato de estradiol (VE) e o Estradiol-17f (E-17B), em
associacdo a um dispositivo intravaginal (DIV) de P4 (MADUREIRA et al., 2020).

Os ésteres de estradiol encontram-se disponiveis em trés diferentes formas
farmacoldgicas principais, cada qual apresentando diferentes metabolizacGes e periodos de
meia-vida sanguinea: valerato de estradiol (VE), benzoato de estradiol (BE) e cipionato de

estradiol (CE). Quando ¢é utilizado no inicio do protocolo em associacdo ao progestageno, a
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finalidade destes hormdnios é de promover atresia dos foliculos existentes, induzindo o
surgimento de uma nova onda de crescimento folicular, entre 3 a 5 dias ap0s aplicacéo.
Entretanto, quando se aplica na retirada do DIV de P4, sua funcionalidade é favorecer a
liberagdo do GnRH, auxiliando no processo de ovulacdo (PERALTA-TORRES et al.,
2010).

A base fisioldgica no tratamento com ésteres de estradiol no inicio do protocolo
hormonal é de simular a acdo que o FD causa sobre os foliculos subordinados, sob alta
concentracdo de P4. O principio deste protocolo é de que 0s aumentos séricos nos niveis de
estradiol causam a reducdo do padrdo pulsatil de liberacdo de GnRH pelo centro tdnico
hipotalamico, levando a reducéo nos niveis séricos de FSH, que por sua vez leva a atresia
dos foliculos FSH-dependentes presentes nos ovarios no momento da aplicacdo do éster de
estradiol. Apds a depuracédo do estradiol, uma elevacdo de FSH leva a emergéncia de uma
nova onda folicular subsequente, em media 4 dias ap0s a aplicacdo do horménio (CUNHA,
2021).

Conforme FURTADO et al. (2011), o protocolo a base de CE e P4 gera atresia
folicular de todos os foliculos existentes nos ovarios, com a formacéo de uma nova onda
folicular, apesar da meia vida mais prolongada do CE, cerca de 10 a 12 dias. Porém,
COLAZO et al. (2003) demonstraram que, ao iniciar um protocolo de sincronizacéo
comparando a utilizagdo de CE e 17f estradiol, a emergéncia da onda folicular foi mais
variavel e com tendéncia a ocorrer mais tardiamente quando com CE. Isto porque ocorre
elevada concentracdo de estrogeno ocasionada pelo tratamento com CE, provocando
menor concentracdo de FSH circulante com liberacdo durante um intervalo mais
prolongado.

Entretanto, para o tratamento com 17f estradiol, as concentragfes de estrogeno séo
altas e por um periodo mais curto. Outra op¢do é a utilizacdo do BE, que por ser um
andlogo sintético de a¢do estrogénica tem a mesma eficiéncia do 17 estradiol na inducdo
de uma nova onda de crescimento folicular e na sincronizacdo da ovulacio (MARTINEZ
et al., 2005). Protocolos que iniciam com BE e DIV de progestadgenos resultam em boas
taxas de sincronizacdo com o inicio da emergéncia de uma nova onda de crescimento
folicular em torno de 4 dias ap6s o tratamento (BO et al., 2003),

A liberacdo do pico de LH quando se utiliza BE ocorre dentro de um intervalo de
16 a 30 horas. Conforme CAVALIERI et al. (2002), com novilhas meio-sangue zebuino de

corte, houve um intervalo de 50,4 + 1,7 h entre a aplicacdo de BE e a ovulacdo. Ja
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(FERRAZ, 2007) observaram um intervalo entre a aplicacdo do segundo BE e a ovulagéo
de 40,6 + 1,47 h para novilhas Nelore. J& a administracdo do CE simultaneo a retirada do
DIV de P4 promove a ovulacdo em cerca de 60 a 72 h apds a aplicacdo (PERALTA-
TORRES et al., 2010).

Atualmente, o protocolo hormonal mais comumente utilizado para a IATF de
fémeas bovinas de corte inclui a administracdo de BE e do uso de DIV de P4 no DO,
remocdo do DIV de P4 e administracdo de CE e PGF,, (com ou sem eCG) entre os D7 e
D9, coma IATF ocorrendo 48 a 56 h apos retirada do DIV (CUNHA, 2021).

3.5.2 Potenciais falhas dos protocolos, pontos vulneraveis e variac@es biologicas

Em programas de IATF a estratégia de utilizagdo dessa biotécnica em novilhas
ciclicas é criar um ambiente que favoreca o desenvolvimento do foliculo pre-ovulatério por
meio de menores concentracdes de P4, fornecendo um suporte gonadotrofico exdgeno (SA
FILHO et al., 2009).

Aparentemente, uma possivel razdo para a ocorréncia da baixa fertilidade se deva a
um menor CL formado a partir de um FPO menor, o qual, consequentemente, secretara
menores concentracdes de P4 (VASCONCELOS et al., 2001). Concentracdes adequadas
de P4 nessa fase sdo fundamentais para o desenvolvimento embrionario reconhecimento
materno-fetal e manutencdo da gestacdo. Novilhas que ovulam foliculos muito grandes
também tém reducdo na fertilidade. Uma possivel explicacdo para isto seria a ocorréncia de
foliculos persistentes, que geralmente sdo caracterizados como foliculos de diametro acima
do esperado para foliculos ovulatérios, com consideravel diminuicdo na qualidade
oocitaria (KINDER et al., 1996).

Em seu estudo, Dias (2015), descreveu que novilhas Nelore com baixa
concentracdo de P4 possuem maior didametro folicular do que novilhas nelore, com alta
concentracdo de P4 (1,72 ng/mL e 12,66 mm e 8,34 ng/mL e 9,45 mm, respectivamente).
Ainda, ambientes com maiores concentracdes de P4, os FPO que se desenvolvem
apresentam menor expressdo de mRNA do receptor de LH e da enzima aromatase nas
células da granulosa, assim como menor concentracdo de estradiol intrafolicular. A P4
possui uma relacdo inversa com o LH, ou seja, altas concentragdes suprimem a
pulsatilidade de LH, e diminuem o desenvolvimento ou ocasionam a atresia do foliculo
dominante (KOJIMA et al., 2003). Entretanto, as concentragdes subluteais de P4
estimulam a pulsatilidade de LH (PFEIFER et al., 2009).
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Outro fator responsavel pela variacdo dos resultados na IATF é a resposta de
novilhas pré-paberes. Novilhas que ndo apresentam um CL ou que ndo respondem aos
protocolos de inducdo no inicio do protocolo de IATF apresentam uma menor taxa de
prenhez do que aquelas que se apresentam ciclicas, com a presenca de um CL ou apés
protocolos de indugdo de puberdade (SA FILHO et al., 2010).

Realizou-se um estudo em novilhas nelore puberes sobre os efeitos das
concentracdes de P4 no inicio e durante o protocolo de IATF (DIAS et al., 2009). Até o dia
7 do protocolo, as concentragdes circulantes de P4 ndo tiveram efeito sobre a fertilidade,
sugerindo que se ha efeitos da P4, este ocorrera apds o dia 7, quando a dominancia
folicular ja ocorreu. Conforme ja mencionado, hd menor expressdo de receptores de LH,
bem como menor concentracdo intrafolicular de estradiol, em foliculos dominantes que
crescem em altas concentragdes de P4 (DIAS, 2015), ocasionando uma baixa na fertilidade
das fémeas. O estradiol, tem acé@o sob a fertilidade, o transporte espermatico o ambiente
uterino e a formacdo do CL subsequente (VASCONCELOS et al., 2001). Ent&o, 0 excesso
de P4 em protocolos com novilhas deve ser evitado.

A reutilizacdo de DIV de P4 de terceiro uso em novilhas é uma opcéo interessante
(RODRIGUES et al., 2009). Com tal estratégia, os autores relataram taxas de prenhez em
novilhas Nelore com a utilizagdo de DIV 3° uso de 39,7% em relacdo aquelas que
utilizaram DIV monodose 37,5% com o grupo de novilhas de DIV 3° uso que
apresentavam foliculos menores que 8 mm, com taxa de prenhez de 22%. Entretanto,
Figueredo et al. (2019) relataram taxas de prenhez em novilhas Nelore, com uso de DIV
monodose, com 67,5% em relacdo ao DIV de 3° uso com taxa de prenhez (48,18%).
Conforme Almeida et al. (2011) a reutilizacdo dos DIV de P4 permite um desenvolvimento
adequado das ondas foliculares e da inducdo de ovulacdo, devido a baixa concentracao
circulante de P4 do DIV.

Outro fator associado as taxas de prenhez é o escore de condicdo corporal (ECC),
que demonstra vantagens de no minimo 3 pontos na escala de 1 a 5. Aumentos de 0,4
pontos na escala de ECC elevaram as chances de prenhez em 25% em vacas e novilhas das
racas Angus e Brangus (TAROUCO et al., 2020).

Abreu et al. (2018) correlacionaram o ECC e a taxa de prenhez em novilhas
Brangus e cruzas de 24 meses. Os escores variaram de 2,5, 3,0 e 3,5 na escala de 1 a 5.
Concluiram que a taxa de prenhez foi consideravelmente maior quando foram

acrescentados 0,5 unidades no ECC das fémeas, com o percentual de prenhez sendo de
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34,7%, 41,3% e 61,3% respectivamente. Outros autores também observaram correlagdes
significativas entre 0 ECC e a probabilidades de prenhez (TORRES et al., 2015).

3.5.3 Principios dos indutores da ovulagéao e a funcionalidade do GnRH como um indutor
de ovulagédo

Embora os protocolos de sincronizacdo de estro que fazem uso de E2 e P4 sejam
efetivos, a sincronizacdo dos estros e das ovulagbes se distribui em um intervalo de
aproximadamente 48 horas. Devido a esta distribuicdo incorporaram-se indutores da
ovulacdo aos protocolos. A funcionalidade dos indutores da ovulacdo se da através da
sincronia adequada entre a ovulacdo e a IATF. Estes farmacos indutores agem por
retroalimentacdo positiva na liberacdo pulsatil de LH (estrégenos e GnRH) ou agem
diretamente nos receptores de LH das células da granulosa dos foliculos (hCG e LH)
(BARUSELLI et al., 2004).

O desenvolvimento de novos metodos de sincronizagdo da ovulagdo em bovinos
surgiu pelo uso de um analogo do GnRH no sentido de alterar a dinamica folicular
(WILTBANK et al., 1989). A funcdo do GnRH ¢é de induzir o pico pré-ovulatorio de LH e
a ovulacdo do foliculo maduro (BRAGANCA et al., 2013). Dois centros diferentes do
hipotalamo sintetizam e secretam 0 GnRH. O centro tonico secreta de forma continua e o
centro controlador da onda pré-ovulatoria libera grandes quantidades de maneira Unica,
através do sistema porta-hipotalamico-hipofisario (MARTEMUCCI & D’ALESSANDRO,
2011). A administracdo exogena de GnRH simula a liberacdo enddgena do centro pré-
ovulatorio, o que determina a liberacdo subsequente de LH.

Conforme BARROS et al. (2005), o protocolo mais utilizado para IATF no inicio
do século consistia na administracdo de 2,0 mg BE associado a inser¢do do DIV de P4,
sendo este considerado o dia zero (D0O) do protocolo. Apos os 8 dias (D8), retirava-se 0
DIV e aplicava-se 0,50 mg de PGF»,; 24 horas apos a retirada do DIV aplicava-se 1,0 mg
de BE. No dia 10 (D10) realizava-se a IATF. A aplicacdo de 0,5 mg a 1,0 mg BE nas 24
horas apds a retirada do DIV sincroniza o estro e a ovulacdo, aumentando o nimero de
fémeas que ovulam apds o tratamento (McMILLAN, 1999). Porém, tal protocolo demanda
quatro manejos das fémeas, 0 que é uma desvantagem. Atualmente, o protocolo utilizando
CE no dia da remocdo do DIV de P4 substuiu o BE no dia seguinte, reduzindo um manejo
(CUNHA, 2021).
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Pensando em novos modelos de protocolos, Moreira et al. (2000) testaram efeitos
sob a aplicacdo de GnRH entre 0, 12, 24 e 36 horas ap0s a retirada do DIV de P4, com a
IATF ocorrendo 12 horas apds a aplicacdo do GnRH. Os autores ndo observaram
diferencas em relacdo a sincronizagdo de estros nas vacas. Contudo, com 0 aumento no
intervalo entre a retirada do DIV e a aplicacdo de GnRH, houve um aumento também no
didmetro do foliculo pré-ovulatério de forma significativa. As taxas de prenhez
apresentaram crescimento linear conforme aumentou o intervalo entre a aplicacdo de
PGF», e a aplicagdo de GnRH.

Segundo Peters & Pursley (2003), o efeito negativo da redugdo no tempo da
administracdo do GnRH sobre as taxas de prenhez possivelmente se deva a alta
porcentagem de fémeas que desenvolvem uma curta duracdo da fase lutea, que resulta em
ovulacdo de um foliculo pequeno. O aumento do intervalo entre a regressdo do CL que &
provocada pela PGF., e o pico pré-ovulatério de LH, influenciado pelo GnRH, pode
favorecer a sobrevivéncia e o transporte dos espermatozoides no trato reprodutivo da

fémea.

3.6 Novilhas

Um parametro utilizado para mensurar e analisar a eficiéncia reprodutiva do
rebanho é através da precocidade sexual da fémea bovina, por meio da idade a puberdade
ou idade ao primeiro parto. A idade do rebanho esta inteiramente ligada a sua eficiéncia,
ou seja, quando ha reducdo na realizacdo do primeiro acasalamento, observa-se melhora
reprodutiva, devido a maior pressdo de selecdo, escolha precoce de melhores matrizes e
uma diminuicdo no intervalo entre geracdes (VAZ et al., 2010).

Considera-se puberdade na fémea, a partir da idade em que se manifesta o primeiro
estro acompanhado da ovulacdo e desenvolvimento de um corpo lateo funcional e inicio da
atividade ciclica ovariana. Ha diferencas entre as novilhas Bos taurus taurus e Bos taurus
indicus ao manifestarem sinais de puberdade, onde as novilhas taurinas apresentam-se
puberes entre 10 a 15 meses e as novilhas zebuinas mais tardiamente, entre 22 e 36 meses
de idade (SANTOS; SA FILHO, 2006).

A disponibilidade de nutrientes, peso, escore de condi¢do corporal e genotipo sdo
fatores que atuam sobre o desenvolvimento da puberdade em novilhas. A falta de alimento
atrasa o0 crescimento dos animais, prejudicando o bom desenvolvimento, retardando o

inicio da puberdade, causado por niveis inadequados de LH, que é essencial para a
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progressdo dos foliculos ovarianos até a fase pré-ovulatoria, e com isso ocorre menor
producéo de estradiol e a fémea ndo apresenta ovulagéo (VAZ et al., 2010).

Sabe-se que a utilizagdo da IATF em novilhas de corte proporciona muitas
vantagens, como a indugdo precoce da ciclicidade, aumento da producdo de bezerros
devido a uma maior percentagem de novilhas parindo (GUTIERREZ et al., 2014). A
principal causa que leva ao ndo estabelecimento da prenhez em novilhas durante a primeira
temporada de reproducdo € a incapacidade da fémea em atingir a puberdade
(VASCONCELOS et al., 2017).

Conforme Silva et al. (2018), a taxa de ciclicidade nos rebanhos do Rio Grande do
Sul em novilhas taurinas de corte aos dois anos de idade e com peso corporal de 300 £ 20
kg varia entre 60 e 80% no inicio da estacdo reprodutiva. Em resposta a programas de
IATF, as taxas de prenhez alcangadas em novilhas de corte variam entre 40 e 60%, de
acordo com a funcionalidade ovariana ao inicio dos protocolos, onde a maioria, faz uso de
dispositivos de liberacdo de progesterona (P4) associado ao uso de estradiol (E2) para
sincronizar a emergéncia da onda folicular (BO et al., 2018).

Embora existam muitas vantagens no uso da IATF em novilhas de corte, 0s
protocolos possuem alguns desafios Unicos nessa categoria de fémeas, como a falta de
ciclicidade ou maturidade uterina (BISHOP et al., 2016). A sincronizacdo do momento da
ovulacdo com a IA tem sido fundamental para otimizar a fertilidade durante os programas
de IATF nesta categoria.

Estudos avaliaram a fertilidade de protocolos de IATF utilizando diferentes formas
de inducdo da ovulacdo em vacas leiteiras em lactacdo e vacas de corte lactantes
(USLENGHI et al., 2014) com resultados variaveis e diferencas na fertilidade. Entretanto,
estas importantes comparacgdes ainda ndo foram registadas em novilhas de corte.

Observou-se em estudos recentes um aumento da fertilidade em novilhas de corte
que possuem um CL no inicio do protocolo. Dois outros fatores relacionados a fertilidade
durante programas de IATF foram analisados, como o tamanho do foliculo pré-ovulatério
(MARTINS et al., 2014) e a expressao do estro antes da IATF em protocolos que utilizam
E2 ou GnRH (BISHOP et al., 2016) como indutores de ovulacdo. Com isso, torna-se
importante o desenvolvimento de estudos que tenham dominio sobre a utilizacdo adequada
dos protocolos de IATF tanto para vacas como novilhas, proporcionando quaisquer
melhorias na biotécnica, seja em aplicagdo de um indutor de ovulagdo com melhor

efetividade e melhorias nas taxas de prenhezes.
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Assim, este estudo tem como objetivo comparar dois diferentes indutores de
ovulacdo comumente utilizados, ECP ou GnRH aplicado 34 horas ap6s remocdo do
dispositivo de progesterona, num protocolo de IATF para novilhas de corte. Quatro
variaveis reprodutivas foram registadas e comparadas, incluindo: expressdo de estro
préximo ao final do protocolo, tamanho do foliculo pré-ovulatério e gestacdo por 1A
(P/1A).



32

4. MATERIAL E METODOS

4.1 Aspectos éticos

Os procedimentos com animais foram realizados de acordo com as leis brasileiras
de ética e de bem estar animal em pesquisa, e foram aprovados pela Comisséo de Etica no
Uso de Animais da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (Projeto/protocolo
CEUA/UFRGS n° 43372).

4.2 Animais e propriedades

Fémeas de corte das racas Hereford e Braford (Bos taurus taurus vs. Bos taurus
indicus), com idade média de 24 meses, foram mantidas em condi¢do extensiva em
pastagem nativa nas propriedades, com agua e sal mineral disponibilizados ad libitum.

Foram utilizadas quatro fazendas, com 116, 102, 76 e 96 fémeas em cada fazenda.
Durante o experimento, os animais foram mantidos em piquetes, e apenas conduzidos a
mangueira para a realizacdo dos manejos propostos.

Todas as fémeas apresentavam protocolo vacinal em dia. Durante 0s manejos no
tronco de contencdo, as fémeas foram observadas quanto ao estado de salde geral, e
qualquer animal que fosse acometido por enfermidade, foi removido do experimento. As

fémeas foram avaliadas individualmente, avaliando peso e escore de condigdo corporal.

4.3 Delineamento experimental

Um total de 390 fémeas de 24 meses selecionadas foram submetidas a um protocolo
hormonal padrdo de sincronizacdo do estro e da ovulacdo para IATF, de acordo com
Crepaldi (2009) e Peralta-Torres et al. (2010). As fémeas foram distribuidas de forma
aleatoria em (1) Grupo Controle (n=195) e (2) Grupo Tratamento (n=195), que consistiu
em protocolo hormonal idéntico ao do grupo Controle, exceto pela aplicacdo de andlogo de
GnRH 34 horas ap6s a retirada de inserto intravaginal de progesterona (P4), como um

indutor adicional de ovulacdo, conforme apresentado na Figura 1.
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Figura 1. Protocolos de IATF utilizados no Grupo Controle e no Grupo Tratamento para a sincronizacao de
uma nova onda folicular em novilhas de corte Hereford e Braford.

4.4 Protocolos hormonais e IATF - Grupos controle e tratamento

Em ambos os grupos, no DO do protocolo, aplicou-se uma dose de 2 mg de
benzoato de estradiol (BE; Bioestrogen®, Biogénesis Bago, Curitiba, PR, Brasil) por via
im, juntamente com a insercdo de um dispositivo intravaginal (DIV) de 1 g de
progesterona (P4; Repro Neo®, Biogénesis Bago, Curitiba, PR, Brasil). No D8 do
protocolo, realizou-se a remoc¢do do DIV de P4 juntamente com a administracdo i.m. de
um hormonio luteolitico analogo sintético da PGF2, (0,15 mg de acetato de d-cloprostenol;
Croniben®, Biogénesis Bago, Curitiba, PR, Brasil) e também um hormonio indutor de
ovulacdo (1 mg de cipionato de estradiol ou CE; Croni-CIP®, Biogénesis Bago, Curitiba,
PR, Brasil).

No Grupo Tratamento, no D9, 34 horas apds a remoc¢édo do DIV de P4, administrou-
se um horménio indutor de ovulacdo adicional, um analogo sintético do GnRH (0,05 mg de

lecirelina, TEC-Relin®, Agener Unido, S&o Paulo, SP, Brasil), por via i.m.
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No D10 foi realizada a IATF nas fémeas de ambos o0s grupos, com sémen bovino
congelado comercial, 48 h apds a remogdo do DIV de P4. Foram utilizados dois touros. Em
ambos os grupos foi feita a marcacdo dos animais com tinta na regido sacro-caudal no D8
(remocdo do DIV) para a avaliagdo da manifestacdo do estro, como um método de

observacao auxiliar.

4.5 Avaliacéo da dinamica folicular por meio de ultrassonografia em tempo real

Um subgrupo amostral de fémeas foi utilizado para realizar a dinamica folicular
ovariana. Grupo Controle (n=7) e Grupo Tratamento (n=10), em trés avaliacbes (D8, D9,
D10) a cada 24 h, iniciando-se na remogdo do DIV de P4 (D8) até o momento da IATF
(D10), por meio de ultrassonografia em tempo real utilizando-se um transdutor transretal
linear com frequéncia de 7,5 MHz em Modo B. As transposi¢cfes de imagens das estruturas
>5 mm foram realizadas para fichas individuais para cada fémea, as quais foram
topograficamente desenhadas nos locais respectivos a cada ovario. Foi mantido um padrao
de acompanhamento individual de cada estrutura, pela setorizacdo por quadrantes dos
ovarios, e a cada avaliagdo procuravam-se as estruturas identificadas na avaliacdo anterior,
de acordo com a metodologia descrita por Pierson & Ginther (1984). Realizou-se 0
acompanhamento da dinamica folicular, com o objetivo de melhor acompanhar o
crescimento do foliculo dominante (FD) e identificar o0 momento mais proximo da

ovulacao do foliculo pré-ovulatorio (FPO).

4.6 Avaliacdo da funcdo latea

Foram utilizadas 15 fémeas de um subgrupo amostral para avaliacdo da funcgéo
lutea. Grupo Controle (n=7) e Grupo Tratamento (n=8), amostras de sangue venoso foram
coletadas nos dias 7 e 12 ap0s a IATF por venopuncao da veia coccigea média em sistema
de vacuo. Apds a coagulacdo, as amostras de sangue foram centrifugadas a 500 g por 3 min
para a separacdo do soro; em seguida, foram acondicionados em frascos previamente
rotulados e conservados em freezer a -20°C. O soro sanguineo foi submetido a mensuragédo
da concentracdo sérica de P4 pelo método de quimioluminescéncia, em laboratério
comercial certificado, com o uso de kits comerciais (ROCHE®, Roche Diagnostica Brasil

Ltda, Sdo Paulo, Brasil), com variagdo inter e intra ensaio <10%.
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4.7 Diagnéstico de prenhez

O diagnostico de prenhez foi realizado no dia 30 apds a IATF por meio de
ultrassonografia em tempo real utilizando-se um transdutor transretal linear com frequéncia
de 7,5 MHz em Modo B.

4.8 Analise estatistica

A andlise estatistica foi conduzida usando o software JMP (SAS Institute Inc.,
Cary, USA). A distribuicdo dos dados foi testada com o teste Shapiro-Wilk, sendo os
mesmos normalizados quando necessario. Os dados continuos foram submetidos a anélise
de variancia (ANOVA), seguido dos testes de Tukey para comparacdo de médias. As
correlacbes foram testadas por regressdo logistica. Foi considerado estatisticamente

significativo P < 0,05. Todos os resultados sdo apresentados em médias = SEM.
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5. RESULTADOS

5.1 Avaliacdo da dinéamica folicular do subgrupo amostral

N&o houve diferencas significativas entre os grupos experimentais (Grupo Controle
n=7; Grupo Tratamento n=10) do sub-grupo da dinamica folicular ovariana, quanto ao
didmetro do foliculo pré-ovulatério, da taxa de ovulacdo e de manifestacdo de estro,
conforme apresentado na Tabela 1. A taxa de crescimento folicular médio diario do
foliculo dominante (FD) até o FPO, do dia 8 ao dia 10 do protocolo hormonal de IATF,
também néo diferiu entre os grupos experimentais (P=0,630), conforme a Figura 2.

Tabela 1. Diametro do foliculo pré-ovulatério (FPO), taxa de ovulagdo, manifestacdo de
estro e taxa de prenhez em novilhas de 24 meses, de acordo com 0 grupo
experimental (Controle vs Tratamento)

Parametros Grupo Controle (n=7)  Grupo Tratamento (n=10)
Diametro FPO (mm) 13,1 + 0,42 12,3+ 0,5°
Taxa de ovulacao (%) 1002 1002
Manifestacdo estro (%) 1002 907
Taxa de prenhez (%) 712 507

ab-Nimeros seguidos de letras desiguais na linha diferem, para P<0,05

Tratamento p=0,63

i Momento p= 0,88
S Trat*Momento p= 0,91
3 2
©
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2
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(7]
@
k<]
g 0,5
-
0

24h 48h

Figura 2. Taxa de crescimento folicular médio diario do foliculo dominante (FD) até o foliculo pré-
ovulatorio (FPO), do sub-grupo da dindmica folicular ovariana de acordo com 0s grupos
experimentais (Grupo Controle, n=7; Grupo Tratamento, GhnRH34, n=10).
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O tratamento com GnRH 34 h apds a remoc¢do do DIV de P4 nédo influenciou o
crescimento folicular subsequente, ndo havendo diferenga entre 0s grupos experimentais,
do sub-grupo amostral da dindmica folicular ovariana, (P=0,150), como ilustrado na Figura
3. Contudo, houve diferenca entre os dias de avaliacdo (momento da avaliacdo, P=0,009),
entre os dias 8 e 9, e 9 e 10, independente dos grupos experimentais do sub-grupo amostral
da dindmica folicular ovariana, sem a existéncia de uma interacdo entre 0S grupos

experimentais e 0 momento de avaliag&o.

Tratamento p=0.15
Momento p=0.009
Trat‘Momen p=0.87

—
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—
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0 24 48
Horas pds-retirada de P4

Figura 3. Diametro folicular diario do foliculo dominante (FD) até o foliculo pré-ovulatério (FPO) do sub-
grupo da dindmica folicular ovariana do dia 8 ao dia 10 do protocolo de IATF de acordo com os
grupos experimentais (Grupo Controle, n=7; Grupo Tratamento, GhRH34, n=10).

5.2 Avaliacao da funcéo latea

A funcdo lutea, definida pelos niveis séricos de P4 nos dias 7 e 12 apds a IATF em
novilhas de 24 meses do sub-grupo amostral da funcédo lutea (Grupo Controle n=7; e Grupo
Tratamento n=8), ndo diferiu entre os grupos experimentais (Figura 4). Houve diferenca
nas concentragcdes de P4 somente entre os dias 7 e 12 p6s-1ATF (P=0,004), independente
dos grupos experimentais do sub-grupo amostral da funcdo lutea, sendo mais elevada no
dia 12, sem a existéncia de uma interacdo entre 0s grupos experimentais e os dias de

avaliacao.
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Figura 4. ConcentracGes séricas de P4 do sub-grupo de novilhas da avaliacdo da funcdo Iuteal, nos dias 7 e

12 ap6s a IATF, de acordo com os grupos experimentais (Grupo Controle, n=7; Grupo Tratamento
GnRH34, n=8).

5.3 Taxas de prenhez entre 0s grupos experimentais

As taxas de prenhez obtidas no dia 30 entre os grupos Controle e Tratamento
(GnRH34) totais e por lote/fazenda, sdo apresentadas na Figura 5. Ndo houve diferencas
entre grupos experimentais na taxa de prenhez total e nas taxas de prenhez dentro de cada

lote. Porém, houve uma diferenca significativa nas taxas de prenhez entre lotes.
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Figura 5. Taxas de prenhez total e por lote/fazenda de novilhas mesticas de 24 meses no dia 30 ap6s a IATF
de acordo com os grupos experimentais, Controle e Tratamento.



39

N&o houve diferencas nas taxas de prenhez em relagdo as fémeas que manifestaram
ou ndo os sinais de estro entre cada grupo experimental, também ndo havendo interacdes
entre grupos e manifestacéo de estro (Figura 6).

60 »
50 - m Cio
40 - @N3io Cio

Tratamento p=0.96
Cio p=0.9
Trat*Cio p=0.96

Prenhez/lA (%)
N [
o o

=
o

Controle GnRH34

Figura 6. Taxas de prenhez no dia 30 ap6s a IATF de novilhas de 24 meses, de acordo com 0s grupos

experimentais, Controle e Tratamento em relacdo as fémeas que manifestaram ou néo sinais de
estro até o momento da IATF.
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6. DISCUSSAO

A sincronizacdo entre o tempo de ovulagdo e a IA tem sido fundamental para
melhorar a fertilidade durante os programas de gestdo reprodutiva, onde a reproducao
ocorre apds a detecgdo de estro ou durante os protocolos de IATF (BISHOP et al., 2016).
Durante os ciclos estrais, 0 pico pré-ovulatorio de LH e o inicio do estro sdo relativamente
sincronizados, com a ovulacdo a ocorrer aproximadamente 28 h apds o inicio do estro
(WILTBANK & PURSLEY, 2014).

Ao final dos programas de IATF, a ovulagdo sincronizada é geralmente induzida
por hormonios indutores da ovulagdo, como o benzoato de estradiol (BE) e o cipionato de
estradiol (CE) (USLENGHI et al., 2014), ou analogos do GnRH (BISHOP et al., 2016). O
diferencial entre cada indutor € a farmacocinética que age atuando no comportamento do
estro e da ovulagao.

No estudo atual, a taxa de prenhez de novilhas de corte do sub-grupo amostral da
dindmica folicular, sincronizadas com GnRH como indutor de ovulagdo as 34 horas apos
remocdo do DIV de P4 foi semelhante ao do grupo controle (50% e 71% respectivamente).
A manifestacdo de estro, a taxa de ovulacéo e a taxa de crescimento folicular meédio diario
do subgrupo amostral da dindmica folicular, também ndo diferiram em relacdo ao grupo
tratamento (Tabela 1).

O diametro médio do foliculo pré-ovulatorio foi semelhante para as novilhas do
sub-grupo amostral da dinamica folicular, do grupo controle e tratamento (13,11 mm e
12,25 mm respectivamente). Esses dados corroboram com os achados por Silva et al.
(2018) onde o diametro médio do foliculo pré-ovulatorio foi semelhante e nao diferiu para
as novilhas Angus que utilizavam CE e as que utilizavam GnRH (9,98 mm).

O uso de CE, um indutor esteroide de ovulacdo, induz uma manifestacdo de estro
maior em relacdo ao GnRH, que é um indutor glicoprotéico (BISHOP et al., 2016). Em
trabalho de Silva et al. (2018) a manifestacdo de estro foi maior nas novilhas tratadas com
CE em comparacdo com as tratadas com GnRH (94% e 68% respectivamente), mas a P/1A
geral ndo diferiu entre novilhas tratadas com CE e GnRH (P = 0,1996).

Em nosso estudo a manifestacdo de estro para o grupo controle (100%) e para o
grupo tratamento (90%) em relacdo a taxa de prenhez do sub-grupo amostral da dindmica
folicular ndo diferiu entre 0s grupos.

H& diferenca na duracdo do pico de LH apds a administracdo de CE em
comparagdo com GnRH (PICARD-HANGEN et al., 2015), alterando a distribuicdo da
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ovulacdo que é mais distribuida com CE (USLENGHI et al., 2014) do que com GnRH
(PURSLEY et al., 1995). No estudo atual, a taxa de ovulagéo foi igual entre 0os grupos
(Tabela 1).

A taxa de prenhez geral observada neste estudo esta dentro da expectativa apos a
IATF, com os resultados obtidos corroborando com aqueles observados por Nonato et al.
(2019) que obtiveram taxa de prenhez de 45% a 59% em novilhas nelore. Rodrigues
(2010) cita que indices abaixo de 50% demonstram problemas técnicos na propriedade e de
manejo dos animais.

Em geral, a taxa de prenhez por 1A (P/IA) ndo diferiu entre as novilhas do grupo
controle e do grupo tratamento (50,2%). Estes resultados vdo ao encontro com o0s
encontrados por Silva et al. (2018), onde a P/IA n&o diferiu entre novilhas Angus tratadas
com CE e GnRH (52,8% e 59,2%, respectivamente). Entretanto, em nosso trabalho houve
diferenca na taxa de prenhez entre lotes em relagdo ao tratamento, que pode estar
relacionado a diferengas de manejo entre as fazendas e entre animais, desde a base racial
até a condicao nutricional e o ECC.

As taxas de prenhez em novilhas de corte apresentam grande variabilidade quando
comparadas a de vacas lactantes ou ndo lactantes (SA FILHO et al., 2009). Essas variaces
podem ser atribuidas a pré- ou peri-puberdade das fémeas, e também devido a presenca de
foliculos pequenos ao final do protocolo de IATF, gerando baixas taxas de ovulacdo e
diminuindo a taxa de prenhez (MARTINS et al., 2014).

Em geral, atribui-se a baixa fertilidade ap6s a IATF a falta de sincronia do
estro/ovulacédo ou a ovulacdo de um odcito envelhecido devido ao periodo prolongado de
crescimento folicular, tipicamente associado com os foliculos persistentes (AHMAD et al.,
1995). O estagio de desenvolvimento do FD apds a retirada do DIV de P4 deve estar
estreitamente em sincronia a0 momento do estro e da ovulacdo. A assincronia da onda de
crescimento folicular pode provocar variacdes no tamanho do FD, resultando em baixa
sincronia da ovulacdo (DRIANCOURT, 2001).

Alguns pesquisadores indicaram que ha diminuicdo na taxa de prenhez conforme a
diminuicdo do didmetro do foliculo ovulatério (SA FILHO et al., 2008). Foliculos
pequenos possuem menor producdo de E2, o que diminui a manifestacdo de estro (PERRY
et al., 2007), formam um CL menor com menor producdo de P4 e taxas reduzidas de
prenhez (MANN & LAMMING, 2001). Contudo, foliculos com mais de 12 mm em

bovinos taurinos possuem elevada capacidade ovulatéria (SARTORI et al., 2001),
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competéncia oocitaria e consequentemente elevada taxa de prenhez (SA FILHO et al.,
2010).

Neste estudo ndo se observaram diferencas significativas no didmetro médio do
foliculo pré-ovulatério entre os grupos controle (13,11 + 0,41 mm) e tratamento (12,25 +
0,47 mm). Em estudos de Cavalieri et al. (2002), novilhas Brahman apresentaram foliculos
de didametro menor (9,1 = 0,6 mm) do que novilhas cruzadas (10,7 + 0,4 mm) quando
utilizaram protocolos de sincronizagdo da ovulacdo. Silva et al. (2018) em seu estudo
encontraram foliculos de didmetro (9.98 £+ 2.57 mm) para novilhas Angus que utilizaram
CE e (9.98 £ 2.03 mm) para aquelas que utilizaram GnRH.

Em nosso trabalho observamos uma taxa de crescimento folicular diério de 1,57
mm/dia no Grupo Controle e de 1,30 mm/dia no Grupo Tratamento, similar entre os
grupos, estando de acordo com resultados observados por Utt, Jousan e Beal (2003), que
descreveram uma taxa de crescimento folicular diaria de 1,2 mm/dia no grupo controle e
1,5 mm/dia no grupo tratamento em vacas Angus. Martinez et al. (2000) tambem
obtiveram resultados similares em novilhas cruzadas, com 1,2 mm/dia para o grupo
controle e 1,2 mm/dia no grupo tratamento GnRH. Sugere-se assim que ndo houve
comprometimento no perfil de crescimento dos foliculos dominantes em ambos 0s grupos,
e que o GnRH ndo foi favoravel, tampouco desfavoravel ao desenvolvimento folicular,
ovulacao e P/IA entre 0s grupos.

A progesterona inibe a manifestacdo do cio e impede a ovulacdo ao suprimir a
liberacdo de LH (CHRISTIAN & CASIDA, 1948). Alguns relatos indicam que o foliculo
dominante atinge o maior didmetro quando se desenvolve em presenca subluteinicas de
concentracdes de P4 no plasma (SAVIO et al., 1993b). Considerando que a quantidade de
P4 liberada por um dispositivo intravaginal possa atingir concentra¢fes em torno de 5-6
ng/ml (McCMILLAN et al., 1991), os resultados encontrados neste estudo sugerem que as
concentracdes de P4 durante o tratamento com o dispositivo de P4 estavam dentro dos
limites tanto do grupo controle como do tratamento (Figura 4).

Segundo BO et al. (2003), ha uma grande variabilidade nos resultados de protocolos
com GnRH, principalmente para novilhas de corte. Cavalieri et al. (2002) obtiveram taxas
de ovulacdo intermediarias (69,6%) em novilhas cruzadas. Entretanto, em trabalho de
Barbosa et al. (2022) com vacas de corte zebuinas tratadas com GnRH 34 h apés a
remocédo do dispositivo de P4, as vacas ovularam mais precocemente e de forma sincrona

no grupo tratamento (66.0 + 0.0 h) do que no grupo controle (77.2 = 4.3 h), apresentando
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maior taxa de P/IA (63%) do que as vacas tratadas apenas com CE no final do protocolo de
IATF (50.4%). Assim, parece que fémeas multiparas respondem mais eficazmente ao uso
do GnRH 34 h apds a remocao do DIV de P4 do que novilhas de corte, 0 que corrobara
com Bishop et al. (2016), que descreveram que as ovula¢bes induzidas por GnRH sdo
menos férteis em novilhas do que em vacas.

A reducdo da fertilidade que ocorre quando as ovulagdes sdo induzidas por GnRH
tem sido relacionada ao ndo acompanhamento de uma resposta paralela de secrecdo de
estradiol (HOLM et al., 2009). Estima-se que o tratamento com GnRH em fases aleatdrias
do ciclo induza a ovulacdo em 66% das vacas, mas em apenas 50% das novilhas. O estagio
de desenvolvimento do foliculo dominante € o fator determinante para as novilhas em
relacdo a respostas ao GnRH (GEARY & WHITTIER, 1998).

O numero de ondas foliculares por ciclo estral em novilhas € inconsistente e afeta o
intervalo de crescimento folicular e atresia para cada onda. Com isso, reduz-se o tempo em
que um foliculo dominante responde ao GnRH (GINTHER et al., 1989). A resposta
ovulatoria ao GnRH é dependente da presenca de receptores de LH no foliculo, que
aumentam em numero durante o crescimento do foliculo dominante, mas diminuem uma
vez que 0 mesmo sofre atresia (XU et al., 1995). O pico de LH induzido pelo GnRH ocorre
mais tarde do que aquele que acontece espontaneamente. Portanto, espera-se que a
ovulacdo ocorra mais tardiamente em fémeas que ndo manifestam estro apos o protocolo
de IATF e que respondem ao GnRH exdgeno, em comparacdo a fémeas que manifestam
estro com o pico de LH enddgeno (HOLM et al., 2009).

Em sintese, a aplicacdo de GnRH 34 h ap6s a remocdo do DIV de P4 néo
influenciou a funcdo ovariana e a fertilidade de novilhas Hereford e Braford de 2 anos, ndo
havendo diferenca em nenhum parametro avaliado entre 0s grupos experimentais. No
entanto, percebeu-se uma diferenca entre lotes de animais dispostos em distintas fazendas.
Futuros estudos deverdo levar em conta ajustes no protocolo utilizado em relagdo ao
momento ideal para a administracdo de GnRH para que seja alcangado sucesso repetivel,

integral e previsivel da inducao na ovulacdo de forma sincrona em novilhas de corte.
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7. CONCLUSOES

A aplicacdo de GnRH como indutor de ovulacdo em protocolo hormonal para IATF
em novilhas de 2 anos 34 h apds a retirada do dispositivo intravaginal de P4, ndo alterou a
funcdo ovariana, baseado na avaliagdo de crescimento folicular, taxa ovulatéria,
manifestacdo de estro e fungdo litea. Tampouco afetou a taxa de prenhez por IA, com

diferencas em respostas sendo mais associadas a variagdes entre animais e fazendas.
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8. PERSPECTIVAS

As observacdes deste trabalho reforcam o conhecimento de que os protocolos de
sincronizagdo da ovulagdo séo eficientes na indugdo de uma nova onda folicular e da
ovulacdo, mas ainda sdo relativamente varidveis quando aplicados a novilhas. Inimeros
protocolos para sincronizar a ovulacdo com o objetivo de realizar a IATF em novilhas
estdo disponiveis. A escolha do protocolo mais apropriado depende da avaliacdo técnica
das condi¢cBes dos animais que serdo utilizados. O objetivo da pecuédria de corte € a
producdo de um bezerro por ano, por isso € importante que as matrizes fiquem prenhes o
quanto antes na estacdo de monta. Entretanto, as novilhas ainda sdo um grande desafio em
relacdo a eficiéncia reprodutiva, devido ao status de ciclicidade, escore de condicdo
corporal, peso e ambiéncia.

E necessario o conhecimento dos mecanismos fisiologicos para a melhoria dos
indices reprodutivos dessa categoria. Varias abordagens estdo sendo estudadas para
aumentar a fertilidade nos protocolos de IATF baseados na utilizacdo de GnRH. A pré-
sincronizacao dessas novilhas é uma alternativa para complementar esses protocolos. Fazer
mais estudos onde se possa analisar se novilhas com foliculos de tamanho médio em
comparacgdo com foliculos grandes sejam menos responsivos ao GhRH em comparagédo ao
CE. Outro fator que devera ser estudado em protocolos baseados em GnRH é a morfologia
do CL e a funcionalidade ap6s o tratamento com GnRH.

Os resultados de estudos sobre o controle da ovulacdo em programas de IATF para
incrementar a eficiéncia reprodutiva em novilhas de corte dependem muito do fator racial,
do grau de ciclicidade, da condi¢do corporal/balanco energético, e da maturidade sexual
das fémeas. Estudos futuros devem ser realizados visando aumentar o conhecimento no
desenvolvimento da sincronizacdo da ovulacdo em fémeas bovinas, aumentando assim a
eficiéncia técnica e econdmica dos programas de IATF em novilhas. Estudos futuros ainda

sd0 necessarios para uma melhor compreensdo destes resultados.
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