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RESUMO: O presente estudo teve como objetivo avaliar o uso de dispositivos intravaginais
contendo doses altas ou baixas de progesterona (P4) na taxa de prenhez de novilhas
zebuinas submetidas a inseminacao artificial em tempo fixo (IATF). Novilhas Bos indicus
(Nelore) receberam, no dia 0, uma injecdo via intramuscular (im) de 2 mg de benzoato de
estradiol (BE) e, em seguida, foram divididas aleatoriamente em trés grupos. Nos grupos
1 (n=80)e2 (n=79) foi colocado um dispositivo intravaginal contendo 1,9 g (grupo
1) e 0,75 g ( grupo 2) de P4, enquanto que o grupo 3 (n = 76) ndo recebeu dispositivo.
Os dispositivos intravaginais foram removidos no dia 8, juntamente com a aplicagdo
im de uma dose luteoliticade cloprostenol. Metade dos animais de cada grupo recebeu,
adicionalmente, uma injecao im de 300 Ul de eCG. Vinte e quatro horas depois, todos
animais receberam uma segunda aplicacdo im de 1 mg de BE e foram inseminados 54-56
horas ap6s a aplicagdo de cloprostenol. O diagndstico de prenhez foi realizado 40 dias
ap6s a IATF, por meio de ultrassonografia transretal. Os dados foram analisados por
regressdo logistica. As taxas de prenhez foram de 27,5% , 30,4% e 28,9%para os grupos 1,
2 e 3, respectivamente (P>0,05). A injegdo de eCG, bem como outras variaveis tais como
escore corporal, fazenda e presenca de CL no inicio dos tratamentos ndo influenciaram
esse resultado. Em conclusdo, o uso de dispositivos intravaginas contendo alto (1,9 g)
ou baixo (0,75 g) teor de P4 resultou em semelhantes taxas de prenhez apds IATF de
novilhas Nelore paberes.
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EFFECT OF LOW- OR HIGH-DOSE INTRAVAGINAL PROGESTERONE-RELEASING DEVICES ON
PREGNANCY RATES OF BEEF HEIFERS SUBMITTED TO FIXED-TIME ARTIFICIAL INSEMINATION

ABSTRACT: This study aimed to evaluate the use of low- or high-dose intravaginal
progesterone (P4)-releasing devices on pregnancy rates of Zebu heifers submitted to
fixed-timed artificial insemination (TAI). Pubertal Bos indicus Nellore heifers were injected
at day 0 with 2 mg estradiol benzoate (EB) and assigned randomly to three groups. An
intravaginal device containing 1.9 or 0.75 g P4 was inserted in animals of groups 1 (n=80)
and 2 (n=79), while group 3 (n=76) received no device. The intravaginal devices were
removed on day 8 and one luteolytic dose (125 pg) of d-cloprostenol was administered.
Half of the animals in each group additionally received 300 IU of eCG. Twenty-four
hours later, the heifers received a second injection of 1 mg EB and TAI was performed
54 hours after the injection of cloprostenol. Pregnancy was diagnosed 40 days after TAI
by transrectal ultrasonography. Data were analyzed by logistic regression. Pregnancy
rates were 27.5%, 30.4% and 28.9% in groups 1, 2 and 3, respectively (P>0.05). This result
was not influenced by body score, farm, eCG, or presence of CL at the beginning of the
treatments. In conclusion, the use of intravaginal devices containing either a high (1.9
g) or low (0.75 g) dose of P4 resulted in similar pregnancy rates after TAI in pubertal
Nellore heifers.

Key words: Nellore, TAI, P4, conception rate.
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INTRODUCAO

A progesterona secretada pelo corpo lateo
(CL) tem papel fundamental na regulagao
do ciclo estral e na manutencdo da gestagdo,
uma vez que a presenca de concentragdes
inadequadas desse esteroide durante as
distintas fases do ciclo estral e da prenhez
comprometem a fertilidade das fémeas bovinas
(SANTOS et al., 2016). Por esse motivo, ha
mais de 50 anos vem sendo utilizada a pratica
de suplementar os animais com progesterona
natural ou analogos sintéticos, no intuito de
controlar o ciclo estral ou melhorar a fertilidade
(HANSEL, 1961).

Atualmente, a liberacdo controlada de
progesterona por meio de dispositivo vaginal
ou auricular, em combinagdo com aplicacao
de estrégeno (principalmente ésteres de
estradiol) e PGF,_ é o método mais comumente
utilizado no Brasil para a sincronizagdo do
cio e ovulacdo em gado zebu (BARUSELLI et
al., 2012). Ainda, a adigdo de uma injecdo de
eCG no momento da retirada do dispositivo
de progesterona é uma pratica frequente,
particularmente em novilhas preptberes e
vacas em anestro pés-parto (VASCONCELOS
et al, 2017). No entanto, a fertilidade do
ciclo estral induzido ainda é muito varidvel
(BARUSELLI et al., 2012). As diferencas nas
taxas de prenhez podem estar associadas,
entre outros fatores, com a fase do ciclo estral
no inicio do tratamento (MENEGHETTI et al.,
2009), com o didametro do foliculo ovulatério
no momento da inseminacao (PERRY et al.,,
2014) e com a maior ou menor sensibilidade
dos animais as concentracdes circulantes de
progesterona (CARVALHO et al., 2008).

A progesterona desempenha  papel
importante na pulsatilidade do hormoénio
luteinizante (LH) que, por sua vez,
coordena o crescimento do foliculo antral e,
consequentemente, a qualidade dos ovécitos
(LONERGAN, 2011). Por esse motivo,
o processo de crescimento e maturagdo
folicular deve ser realizado em um ambiente
adequado de progesterona, pois concentragdes
excessivamente elevadas ou subluteais de
progesterona pode levar a alteragdes no padrao
de secrecdo de LH, afetando negativamente
a qualidade do foliculo e, consequentemente,
a fertilidade dos animais (DADARWALL et
al., 2013; SANTOS et al., 2016). Ainda, baixas
concentracdes de progesterona aumentam

o risco de perda de gestacdo, uma vez que
estd bem estabelecido que a progesterona no
ciclo estral precedente influencia a fungdo
endometrial no ciclo subsequente (BISINOTTO
et al, 2013). Dessa forma, os dispositivos
liberadores de progesterona objetivam induzir
uma rapida elevacdo das concentracoes
plasmaticas de progesterona e manter essa
concentracdo em niveis fisioldgicos, acima de 2
mg/mL, até sua remocao.

Os primeiros dispositivos intravaginais
para bovinos (PRID® e CIDR®), desenvolvidos
e comercializados nas décadas de 1970 e 1980,
respectivamente, foram formulados para
uma duracdo de tratamento de 12 a 14 dias
(GRAAFF e GRIMARD, 2018). No entanto,
a evolugdo das pesquisas sobre fertilidade
das fémeas sincronizadas com progesterona,
associada a outros hormoénios, levaram a
uma reducdo do tempo de permanéncia do
dispositivo para 7 ou 8 dias. Por esta razao,
o conteudo de progesterona do CIDR® (1,9
g), por exemplo, inicialmente formulado
para um periodo de tratamento de 12 dias foi
reformulado na década de 1990 para 1,38g ,
visando um tratamento de 7 dias (GRAAFF e
GRIMARD, 2018).

Alguns estudos tém sugerido que a reducdo
das concentra¢des de progesterona durante o
desenvolvimento do foliculo dominante pode
aumentar as taxas de concepgdo de novilhas
submetidas a IATF (DIAS et al., 2009; PERES
et al., 2009; CLARO et al., 2010; SA FILHO e
VASCONCELOS, 2011). Por esse motivo,
na expectativa de reduzir a concentragdo de
progesterona enddgena e melhorar a fertilidade
recomenda-se o reuso dos dispositivos de
progesterona. No entanto, essa pratica pode ser
questionada pois os dispositivos higienizados
com desinfetantes quimicos ainda contém
aproximadamente 80% da progesterona
residual dos dispositivos de primeiro uso
(MELO et al., 2018). Inclusive, o reuso de
dispositivos esterilizados em autoclave em
vez de reduzir, aumentam a concentracido de
progesterona enddgena a niveis superiores que
os observados com dispositivos de primeiro
uso (MELO et al., 2018).

Outra abordagem para reduzir os niveis de
progesterona endégena durante o crescimento
folicular é utilizar dispositivos impregnados
com <1 g de progesterona. Entretanto, o
emprego desses dispositivos tem produzido
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resultados divergentes nas taxas de prenhes
de novilhas submetidas a IATF (FIGUEIRA
PEGORER et al., 2011). Ainda, na tentativa de
estimular o crescimento folicular e aumentar
as taxas de prenhez na IATF, frequentemente
adiciona-se uma injecao de eCG no momento
da retirada do implante de progesterona. A
eficiéncia do eCG tem sido consistentemente
demostrada em vacas em  anestro,
principalmente no periodo pés-parto e com
deficiente condigdo corporal (VASCONCELOS
et al.,, 2017). Contudo, diversos estudos com
novilhas peri-ptiberes mostraram um efeito
in6cuo da adigdo de eCG ao protocolo de
sincronizagdo com dispositivos impregnados
com <1 g de progesterona (BUTLER et al.,
2011; FIGUEIRA PEGORER et al., 2011), o que
justifica a realizagdo de estudos adicionais
na tentativa de esclarecer as implicagdes de
reduzir o aporte exdgeno de progesterona em
associacao com eCG.

O presente estudo teve como objetivo
avaliar a taxa de prenhez de novilhas Bos t.
indicus submetidas a IATF ap6s sincronizacao
da ovulacdo com dispositivos intravaginais
impregnados com doses altas ou baixas de
progesterona.

MATERIAL E METODOS

a.1) Local, animais e condi¢des de manejo

O estudo foi desenvolvido em duas
fazendas localizadas no municipio de Santa
Maria da Serra, SP na estacao de monta de 2014
(novembro). O clima da regido é considerado
tropical de altitude Cfb, com temperaturas
médias anuais oscilando entre 20°C e 25°C.
Foram utilizadas 235 novilhas da raca Nelore
com escore corporal médio de 3,0 + 0,05
(numa escala de 1 a 5). Em media, as novilhas
tinham 24,9 £ 0,27 meses de idade e pesavam
310,0 £ 6,1 kg. As novilhas foram manejadas
extensivamente em pastagens de Brachiaria
brizanta e suplementadas com sal mineral
durante todo o ano. A ciclicidade dos animais
foi conferida pela presenga de corpo lateo (CL)
em um de dois exames ultrassonograficos
(ultrassom veterinario Chisonvet® d600) dos
ovarios realizados com intervalo de dez dias.

a.2) Delineamento experimental

No momento do segundo exame dos ovarios
(D0), os animais receberam uma injegdo im de
2 mg de benzoato de estradiol (BE, Estrogin,

AUSA, Sao Paulo, Brasil) e foram distribuidos
aleatoriamente em trés grupos. Os grupos 1
(n =80) e 2 (n = 79) receberam um dispositivo
intravaginal contendo 1,9 g (CIDR- B®, MSD
Satide Animal, Sdo Paulo , Brasil) ou 0,75
g (Prociclar®, Hertape Calier, Juatuba, MG,
Brasil) de progesterona (P4), respectivamente.
O grupo 3 (n = 76) foi formado por novilhas
que ndo foram expostas a qualquer fonte
de progesterona exégena. Os dispositivos
intravaginais foram removidos no dia 8,
juntamente com a aplicagdo im de uma injegao
de 125 pg do analogo de PGF, cloprostenol
(Veteglan®, Hertape Calier, ]uatuba, MG) em
todos os animais. Adicionalmente, 35, 39 e 36
animais dos grupos 1, 2 e 3, respectivamente,
receberam uma injecdo im de 300 UI de eCG
(Novormon® MSD Satide Animal, Sao Paulo,
Brasil).Vinte e quatro horas depois, as novilhas
receberam uma segunda injecdoim de BE (1 mg)
e foram inseminadas sistematicamente(IATF)
no periodo de 54-56 horas apods a injecdo de
cloprostenol. A IA foi realizada pelo mesmo
inseminador nas duas fazendas, utilizando
sémen de seis diferentes touros (trés em
cada fazenda). O diagnéstico de prenhez foi
realizado por ultrassonografia, 40 dias apods a
IATF (Figura 1).

a.3) Analise Estatistica

Os dados foram analisados por regressao
logistica utilizando-se o programa Bioestat,
versdao 5.3 (AYRES et al., 2007). As variaveis
incluidas no modelo foram: tratamento
(implante vaginal com alta e baixa
progesterona e sem implante), escore corporal
(23, <3), fazenda (A,B), eCG (sim, ndo) e
presenca ou auséncia de CL no inicio dos
tratamentos, considerando uma probabilidade
de significancia de 5%.

RESULTADOS

A taxa de prenhez foi de 27,5%, 30,4% e
28,9% para os grupos 1, 2 e 3, respectivamente
(P>0,05) (Figura 2).

Nenhuma das variaveis analisadas (injecao
de eCG, Escore Corporal, Fazenda, presenca
de CL no momento da colocagdo do implante
de progesterona influenciou a taxa de prenhez
(Tabela 1).

Da mesma forma, a injecdo de eCG nao
melhorou a taxa de prenhez dentro dos
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Figura 1 - Cronograma e distribuicdo dos grupos experimentais. BE = Benzoato de estradiol. CIDR® e Prociclar®
contém 1,9 e 0,75 g de progesterona, respectivamente. Cloprostenol = analogo de PGF, ; IA = Inseminacdo Artificial;

DG = Diagnéstico de prenhez.
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Figura 2 - Taxa de prenhez de novilhas Nelore periptberes tratadas com dispositivos intravaginais contendo 1,9 g (CIDR®)
ou 0,75 g (Prociclar®) de progesterona e submetidas a IATF. O grupo controle (sem implante) ndo foi suplementado com

progesterona exégena.
tratamentos (Figura 3).
DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo nao
encontraram diferenca nas taxas de prenhez
ap06s IATF de novilhas tratadas com implantes
vaginais impregnados com alta (1,9 g) e baixa
(0,7 g) concentracdo de progesterona. Esses
resultados parecem concordar com outros
recentes realizados com novilhas puberes

Nelore (FIGUEIRA PEGORER et al., 2011;
MARTINS et al., 2014). No estudo de Martins
et al. (2014) a sincronizacdo com CIDR de
terceiro uso aumentou o didmetro do foliculo
na IATF e a taxa de ovulacdo, mas nao afetou
a taxa de prenhez (CIDR1, 34.7% vs. CIDR3,
39.4%). Por sua vez, Figueira Pegorer et al.
(2011) utilizando dispositivosde impregandos
de1ge0,56 g de progesterone obtiveram taxas
de prenhes de 26,95 e 31,85, respectivamente.
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Tabela 1 - Resultados da anélise de regressao logistica das varaveis com potencial impacto na taxa de prenhez.

Variavel Coeficiente Erro padrao OddsRatio IC 95% p-valor
Intercepto -0,5562 0,4629 - - -

eCG 0,0076 0,1796 1,01 0,71a1,43 0,9662
Escore Corporal -0,0386 0,2909 0,96 0,54a1,70 0,8944
Fazenda -0,4589 0,3535 0,63 0,32a1,26 0,1942
CL no inicio dos trat. 0,0516 0,3365 1,05 0,54 a2,04 0,8781

IC = Intervalo de Confianga ; nivel de referéncia da variavel dependente foi a categoria “prenha”

80 -

40 - 31,6

Taxa de prenhez

Cidr Prociclar

B com eCG

37,5 38,4

34,1 B=em eCE

Sem implante

Figura 3 - Taxa de concepc¢ao de novilhas Nelore tratadas com eCG na retirada de dispositivos intravaginais contendo
1,9 g (CIDR®) ou 0,75 g (Prociclar®) de progesterona. O grupo Controle nao foi suplementado com progesterona exdgena.

Diferentemente, outros estudos relataram
aumento (DIAS et al., 2009; CLARO et al., 2010,
SA FILHO et al.,, 2015) ou uma diminuicdo
(PEREIRA et al., 2018) da taxa de prenhez de
novilhas e vacas tratadas com dispositivos
previamente utilizados, teoricamente capazes
de liberar menor quantidade de progesterona
que dispositivos novos.

O motivo para essas diferencas entre os
estudos ndo é evidente. Embora exista a
possibilidade dos implantes utilizados no
presente estudo ndo conter a quantidade de
progesterona  originalmente  preconizada,
devido a problemas na fabricacdo (ALVAREZ
et al., 2017) ou decorrentes do processo de
higienizacdo (MELO et al., 2018), o mais
provavel é o envolvimento de fatores
relacionados com a fazenda, manejo dos
animais, estratégia de  suplementagdo
da progesterona exdégena e diferencas
fisiolégicas entre grupos genéticos de animais

(STEVENSON e LAMB, 2016). Em um estudo
retrospectivo dos fatores que afetam as taxas
de prenhez de novilhas e vacas tratadas com
protocolos para sincronizacdo da ovulagdo
em diferentes fazendas do Brasil, S4 filho
e Vasconcelos (2011) mostraram que a taxa
média de prenhez (50%) foi influenciada pela
raca, categoria, condicdo corporal, touro,
técnico que executa a IA e, principalmente
pela fazenda (variagdo entre 26,8% e 68,0%).
Com relacido a forma de administrar
a progesterona exdgena, Dadarwal et al
(2013) alertam para o fato que os modelos
de administracdo da progesterona exoégena
podem ser inadequados, uma vez que durante
a primeira onda folicular, o padrao de secrecao
da progesterona secretada pelo corpo lateo
acontece de forma crescente até o momento
da lutedlise, diferente do que acontece com
o aporte de progesterona dos dispositivos.
Com efeito, apds a colocagcdo do dispositivo,
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observa-se um pico endégeno de progesterona
durante o primeiro dia de exposicdo, seguido
de uma queda sistematica nos dias posteriores,
até atingir o valor basal, nove dias ap6s (SALES
et al., 2015). Dessa forma, o aporte constante
de progesterona exdgena pode ser eficiente
para acelerar o tamanho do foliculo e a taxa
de ovulagao, mas as implicagdes na fertilidade

subsequente ainda ndo foram testadas
criticamente.
Diferente do relatado previamente em

novilhas Nelore (SA FILHO et al., 2010), a
presenca de um CL no inicio dos tratamentos
nao influenciou a taxa de prenhez. Esse
resultado estd em acordo com outros relatados
em novilhas Bos indicus (BUTLER et al., 2011)
e Bos taurus (SPARKS et al., 2012) e vacas Bos
taurus (HILL et al., 2014), sugerindo que, em
determinadas condicdes, o teor de progesterona
plasmatica no inicio dos tratamentos pode ser
pouco relevante para a fertilidade posterior
(STEVENSON et al., 2015).

Outro resultado interessante de nosso
estudo foi que a administracao de eCG nao
resultou em aumento da taxa de prenhez.
Esse resultado estd de acordo com outros
estudos nos quais a administracio de eCG
(300 UI) ap6s a insercao de dispositivo de
progesterona. Por exemplo, em novilhas
Brahman submetidas a IATF a injecdo
de eCG no momento da retirada do
dispositivo vaginal contendo metade da dose
convencional de P4 (0,78 g), Buttler et al,
2011 obtiveram taxas de prenhez de 28,9%
contra 30,6% do grupo que ndo recebeu eCG
(P>0,05). Ainda, em estudo realizado com
novilhas mesticas de 14-16 meses de idade
tratadas com dispositivo vaginal impregnado
com 250 g de acetato de medroxiprogesterona,
Braganca et al, 2013 ndo observaram
diferenca significativa na taxa de prenhez
ap6s IATF (controle = 25% vs eCG = 30,7%).
Remarque-se que as novilhas utilizadas no
presente experimento estavam ciclando e
com escore corporal entre 3 e 3,5. Portanto,
0 eCG ndo seria adequado para aumentar a
fertilidade, diferentemente do constatado com
novilhas prépuberes, em anestro ou baixa
condigdo corporal (RODRIGUES et al., 2013).
Dessa forma, é improvavel que o uso de eCG
melhore a fertilidade de novilhas ciclicas,
independentemente de utilizar dispositivos
impregnados com alta (1,9 g) ou baixa (0,75 g)

quantidade de progesterona.
CONCLUSAO

Em conclusao, nas condicdes do presente
estudo, o wuso de dispositivos vaginais
impregnados com alta (1,9 g) ou baixa (0,75
g) concentracdo de progesterona ndo alterou
a taxa de prenhez de novilhas Nelore ptberes
submetidas a IATF.
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