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RESUMO: O objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito do tratamento com prostaglandina F,_
(PGF, ) no inicio do protocolo de sincronizagdo da ovulagao, sobre a dindmica folicular de novilhas
Bos indicus (Gir; n=11), Bos taurus (Holandesa Preto e Branco - HPB; n=10) e cruzadas (Gir x HPB;
n=12). Em dia aleatério do ciclo estral (dia 0 - D0), os animais receberam 2,0 mg de benzoato de es-
tradiol (BE) via intramuscular, mais um dispositivo intravaginal de progesterona (P4) que foi man-
tido por oito dias (dia 8 - D8). Metade das novilhas de cada grupo recebeu uma dose de 25 mg de
PGF,  via intramuscular no momento da insergéo do dispositivo intravaginal de P4. Na retirada do
dispositivo intravaginal (D8), todos os animais receberam outra dose de 25 mg de PGF,_ via intra-
muscular e 24 h ap6s (dia 9 - D9) receberam 1,0 mg de BE via intramuscular. Foram realizadas ava-
liagdes ultrassonograficas com intervalos de 24 horas do DO até o D8 e com intervalos de 12 horas
da retirada do dispositivo de P4 até 96 horas. Para a dosagem de P4, foram colhidas amostras nos
dias 0; 3; 6; 8; 10 e 22. A média do didametro maximo do foliculo dominante (FD) foi menor (P=0,01)
nas novilhas Gir (10,0 £ 0,8 mm) do que nas cruzadas Gir x HPB (13,0 £ 0,6 mm) ou HPB (12,5 + 0,8
mm). Além disso, o tratamento com PGF, no DO aumentou (P=0,02) o diametro méaximo do FD
(12,9 £0,5 mm vs. 10,9 + 0,7 mm) nos trés grupamentos genéticos avaliados. A taxa de crescimento
do FD foi menor (P=0,008) nas novilhas Gir (0,8 £ 0,1 mm/ dia), do que nas novilhas cruzadas (1,3
+0,1 mm/dia) ou HPB (1,2 £ 0,1 mm/dia). As novilhas tratadas com PGF,_ no DO tiveram maiores
(P=0,002) taxas de crescimento do FD (1,3 £ 0,1 vs. 0,9 + 0,1 mm/ dia) nos trés grupamentos genéti-
cos avaliados. A taxa de ovulagdo foi menor (P=0,02) nas novilhas Gir (36,4%) do que nas novilhas
cruzadas (83,3 %), mas ndo diferiu das novilhas HPB (70,0%). No entanto, as maiores (P<0,01) taxas
de ovulagéo (93,7% vs. 35,3%) ocorreram nas novilhas tratadas com PGF, no D0. A concentragéo
circulante de P4 na retirada do dispositivo intravaginal (D8) foi maior (P<0,05) nas novilhas Gir
(3,8 £2,2 ng/ml), do que nas novilhas cruzadas (2,2 + 1,2 ng/ml), mas nao foi observado contraste
significativo nas novilhas HPB (2,4 + 1,6 ng/ml). Durante todo o periodo de tratamento, as concen-
tragdes circulantes de P4 foram menores (P< 0,05) nas novilhas tratadas com PGF, , do que aquelas
que ndo receberam tratamento. As novilhas Gir apresentaram menor taxa de crescimento, menor
diametro maximo do FD e uma tendéncia de menor taxa de ovulacdo, do que as novilhas HPB. O
tratamento com PGF, no dia da insercdo do dispositivo intravaginal de P4 reduz a concentragéo
circulante de P4, aumenta a taxa de crescimento e o didmetro maximo do FD e a taxa de ovulagéo.
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EFFECT OF PROSTAGLANDIN F2A AT THE BEGINNING OF THE OVULATION SYNCHRONIZATION

PROTOCOL IN DAIRY Bos indicus, Bos taurus AND Bos indicus x Bos taurus HEIFERS

ABSTRACT: The objective of the present study was to evaluate the effect of treatment with prosta-
glandin F, (PGF, ) at the beginning of the protocol for ovulation synchronization on follicular dy-
namics in Bos indicus (Gyr; n=11), Bos taurus (Holstein Black and White, HBW; n=10), and crossbred
animals (Gyr x HBW; n=12). On a random day of the estrous cycles (day 0, D0), the animals received
2.0 mg estradiol benzoate (EB) intramuscularly plus an intravaginal progesterone (P4) device, which
was maintained for 8 days (day 8, D8). Half the heifers of each group received a dose of 25 mg PGF2a
intramuscularly at the time of insertion of the intravaginal P4 device. When the intravaginal device
was removed (D8), all animals received another dose of 25 mg PGF,  intramuscularly, followed by
intramuscular injection of 1.0 mg EB 24 h later (day 9, D9). Ultrasonographic evaluations were per-
formed at intervals of 24 hours from DO to D8 and at intervals of 12 hours from removal of the P4
device to 96 hours thereafter. Samples were collected on days 0, 3, 6, 8, 10 and 22 for the measurement
of P4. The mean maximum diameter of the dominant follicle (DF) was smaller (P=0.01) in Gyr heifers
(10.0 + 0.8 mm) than in Gyr x HBW (13.0 + 0.6 mm) or HBW (12.5 £ 0.8 mm). Furthermore, treatment
with PGF, on DO increased (P=0.02) the maximum diameter of DF (12.9 + 0.5 vs. 10.9 £ 0.7 mm) in
the three genetic groups evaluated. The growth rate of the DF was lower (P=0.008) in Gyr heifers (0.8
+ 0.1 mm/day) than in crossbred heifers (1.3 £ 0.1 mm/day) or HBW (1.2 + 0.1 mm/day). Heifers of
the three genetic groups treated with PGF, on D0 had higher (P=0.002) growth rates of DF (1.3 + 0.1
vs. 0.9 £ 0.1 mm/ day). The ovulation rate was lower (P=0.02) in Gyr heifers (36.4%) than in crossbred
heifers (83.3%), but did not differ from HBW heifers (70.0%). However, higher (P<0.01) ovulation
rates (93.7% vs. 35.3%) were observed in heifers treated with PGF,  on DO. The circulating concen-
tration of P4 on removal of the intravaginal device (D8) was higher (’<0.05) in Gyr heifers (3.8 £ 2.2
ng/ml) than in crossbred heifers (2.2 + 1.2 ng/ml), but no significant contrast was observed in HBW
heifers (2.4 £1.6 ng/ml). Throughout the treatment period, the circulating concentrations of P4 were
lower (P< 0.05) in heifers treated with PGF, compared to untreated animals. Gyr heifers exhibited a
lower growth rate and smaller maximum diameter of DF and a tendency towards a lower ovulation
rate compared to HBW heifers. Treatment with PGF,  on the day of insertion of the intravaginal P4
device reduces circulating P4 concentrations and increases the growth rate and maximum diameter
of DF, as well as ovulation rate.

Keywords: cattle, follicular dynamics, artificial insemination, progesterone.

INTRODUCAO

A contribuicdo das ragas zebuinas foi de grande
importancia para a pecudria nacional e hoje, essas
ragas e os cruzamentos, constituem a maioria do re-
banho bovino brasileiro. A raca Gir tem sido utiliza-
da intensivamente em cruzamentos com a raga Ho-
landesa, na formacdo de animais mesticos leiteiros
(Gir x Holandés). A associacdo entre as caracteristi-
cas de resisténcia e adaptagdo ao ambiente tropical
das racas zebuinas (Bos indicus) e a alta producao de
leite, tipica da raca Holandesa (Bos taurus), causou
um forte impacto nos sistemas de producao (Perer-
RrA, 2000).

A inseminacdo artificial (IA) é considerada uma
ferramenta importante do manejo reprodutivo, a
qual possibilita a introducdo e a multiplicagdo de
reprodutores geneticamente superiores, em condi-
¢Oes adversas de manejo e ambiente. As vantagens

do uso da IA no melhoramento genético de bovi-
nos, em particular nas ragas europeias, ja estdo am-
plamente estabelecidas (OVERTON e SiscHO, 2005).
Entretanto, a falta de um método eficiente e preciso
de deteccdo de estro, tem limitado drasticamente o
desempenho reprodutivo e a difusdo dos progra-
mas de IA nos rebanhos bovinos. Uma alternativa,
é utilizar formas de tratamentos com base na pro-
gesterona e estradiol na sincronizagdo do estro e
ovulagdo (Km et al., 2003), de maneira a provocar a
regressdo do foliculo dominante e induzir a emer-
géncia sincronica de uma nova onda de crescimento
folicular (Bo et al., 2003) para o desenvolvimento de
métodos praticos de IA controlada, sem a neces-
sidade de deteccdo de estro (BARUsSELI et al., 2004;
SA FILHO et al., 2009; SARTOR! et al., 2010; SALES et al.,
2015).

Os protocolos hormonais usados para a sincro-
nizacdo da emergéncia da onda de crescimento fo-
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licular e ovulagdo na fémea zebuina, tém sido ado-
tados de estudos realizados com as ragas europeias
(MARTINEZ et al., 2000; CAVALIERI ef al., 2003). Apesar
da semelhanca no padrao de crescimento folicular
entre os gendtipos, importantes diferengas morfo-
légicas e endécrinas foram identificadas (RANDEL,
1984). As diferencas mais distintas estdo relaciona-
das ao menor didmetro do foliculo dominante e do
corpo lateo, observado nas ragas zebuinas (FiGUEI-
REDO et al., 1997; SARTORI et al., 2010) quando compa-
radas as ragas taurinas (CARVALHO ef al., 2008; GIME-
NEs et al., 2009; Bastos et al., 2010), as quais refletem
uma reducdo dos niveis circulantes de progesterona
(SEGERSON et al., 1984) e sugerem maior produgdo de
hormonios esteroides em fémeas taurinas (SARTORI
et al., 2010). No entanto, estudos reportam maior
concentragdo circulante de hormonios esteroides
em fémeas zebuinas, quando comparadas as tauri-
nas sob as mesmas condicdes de manejo (CARVALHO
et al., 2008; Basros et al., 2010; Batista, 2015). Tais
caracteristicas podem alterar varios aspectos da fi-
siologia reprodutiva, tendo em vista o papel central
que os esteroides desempenham no metabolismo e
na essencialidade de todos os processos reproduti-
vos (WILTBANK et al., 2006).

Até o momento, existem poucas informacgdes
disponiveis na literatura que tenham comparado si-
multaneamente em um estudo, as caracteristicas da
onda de crescimento folicular entre racas leiteiras
Bos taurus e Bos indicus. Assim, o entendimento da
manipulacdo hormonal e a regulagdo do crescimen-
to folicular, bem como da funcdo luteinica, consti-
tui-se em um pré-requisito essencial na obtengdo do
controle mais preciso do ciclo estral, que permitam
o desenvolvimento de protocolos hormonais de
sincronizacdo do estro/ovulacdo, para o emprego
da inseminacéo artificial em tempo fixo (IATF) em
bovinos.

O objetivo do presente estudo foi avaliar o efei-
to do tratamento com dispositivo intravaginal de
progesterona e benzoato de estradiol, associado
com reduzida concentragdo circulante de progeste-
rona durante o tratamento, por meio da utilizagdo
de prostaglandina F, no inicio do protocolo de sin-
cronizac¢do da ovulacdo, sobre a dindmica folicular
ovariana de novilhas leiteiras Gir (Bos indicus), Ho-
landesa (Bos taurus) e cruzadas Gir x Holandesa.

MATERIAL E METODOS

As diretrizes relativas ao bem-estar animal e
procedimentos de manejo recomendadas pelo Es-
tado de Sdo Paulo (Brasil) sob a lei namero 11.977

foram estritamente seguidas ao longo de todo pe-
riodo experimental.

Foram utilizadas 33 novilhas ciclicas, sendo 11
novilhas da raca Gir, 10 novilhas da raca Holandesa
Preto e Branco (HPB) e 12 novilhas cruzadas Gir x
HPB, com idade de 24 a 28 meses e peso médio de
375,3 £21,4 kg; 439,2 £ 21,7 kg e 415,0 £ 33,1 kg; res-
pectivamente. O experimento foi desenvolvido nas
dependéncias do Polo Regional de Desenvolvimen-
to Tecnolégico dos Agronegécios do Vale do Parai-
ba, com sede em Pindamonhangaba, SP, durante os
meses de outubro e novembro de 2003.

Durante o periodo experimental, os animais fo-
ram mantidos no pasto (Brachiaria decumbens) com
suplementacdo de silagem de sorgo e concentrado
com 18% de proteina bruta (2,5 kg/dia), e. livre
acesso a agua. A mineralizagdo foi feita com mis-
turas comerciais e fornecida ad libitum em cochos
localizados no pasto e misturada no volumoso na
proporcdo de 50 g/ UA. Antes da realizagdo do ex-
perimento, as 33 novilhas foram submetidas a um
periodo de 30 dias de adaptacdo ao manejo e ali-
mentacao.

O delineamento experimental utilizado foi em
blocos casualizados em arranjo fatorial 3 x 2, com-
posto por trés racas (Gir, HPB e Gir x HPB) e dois
tratamentos hormonais (com e sem prostaglandina
F, -PGF,).

As novilhas foram selecionadas por ultrassono-
grafia, e somente aquelas que apresentaram cicli-
cidade (presenca de corpo liteo - CL), foram utili-
zadas. Apo6s a sele¢do, as novilhas foram divididas
em 6 grupos experimentais: Gir com PGF, no Dia
0 (G-cPGF; n=5); Gir sem PGF, no Dia 0 (G-sPGF;
n=6); Gir x HPB com PGF,_ no Dia 0 (GxHPB-cPGF;
n=6); Gir x HPB sem PGF, no Dia 0 (GxHPB-sPGF;
n=6); HPB com PGF, no dia 0 (HPB-cPGF; n=5);
HPB sem PGF,_ no dia 0 (HPB-sPGF; n= 5).

Antes do tratamento intravaginal com progeste-
rona (P4), todas as novilhas receberam duas apli-
cagOes sequenciais de PGF, com intervalo de 12
dias. O tratamento foi iniciado 12 dias ap6s a tiltima
aplicacao de PGF, (dia 0 - D0). No DO, cada animal
recebeu um dispositivo intravaginal de progeste-
rona (P4; 1,9 g; CIDR-B® InterAg - Hamilton, Nova
Zelandia) mais benzoato de estradiol (BE; 2,0 mg
via intramuscular.; Index Farmacéutica - Sdo Pau-
lo, SP). Neste mesmo dia, metade das novilhas de
cada grupo recebeu uma dose de 25 mg do anélo-
go PGF,_ via intramuscular (Dinoprost; Lutalyse®,
Rhodia - Mérieux Veterinaria Ltda - Paulinia, SP).
No dia 8 (D8), o dispositivo intravaginal de P4 foi
removido e outra dose de 25 mg do analogo PGF,_
foi administrada via intramuscular em todos os ani-
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mais. Vinte e quatro horas depois (dia 9 - D9), foi
aplicado 1,0 mg via intramuscular de benzoato de
estradiol (BE).

Para o estudo da dindmica folicular, todas as no-
vilhas foram submetidas a exames ultrassonografi-
cos transretais. Foi utilizado aparelho de ultrassom
Scanner 100 Vet (Pie Medical Equipament B. V.
- Maastricht, Holanda), equipado com transdutor
linear de 6,0 e 8,0 MHZ de frequéncia acoplado a
impressora (Video Printer, Mitsubishi- Japao).

Os exames foram iniciados no momento da in-
ser¢do do dispositivo intravaginal (DO0) e repetidos
em intervalos de 24 horas (h) durante a permanén-
cia deste, e em intervalos de 12 h ap6s a remogao,
até 96 h apés. A imagem adequada do ovario foi
congelada no monitor, para medigdo do tamanho
e registro do nimero de foliculos. A ovulagdo foi
definida como o desaparecimento de um foliculo
de 8,5 mm ou maior, entre duas avalia¢des ultras-
sonograficas consecutivas. O momento do inicio da
onda de crescimento folicular foi determinado pelo
aparecimento sincronico de um grupo de foliculos
antrais maiores que 2,0 mm de didmetro. A taxa de
crescimento (mm/dia) foi calculada pela diferenca
entre o didmetro minimo (>2,0 mm) e o didmetro
maximo (dia 10 - D10), dividida pelo periodo de
crescimento (FIGUEIREDO, et al., 1997).

Para avaliacdo das concentragdes circulantes de
progesterona, foram colhidas amostras de sangue
da veia coccigea média por venopuncao, em tubos
a vacuo. As amostras (10 mL) foram centrifugadas
por 3 minutos a 2000 x g, para a separagdo do soro;
em seguida, foram acondicionadas em frascos pre-
viamente rotulados e conservadas em freezer a -20
°C.

Para a dosagem de progesterona, as amostras fo-
ram colhidas no momento da inser¢do do dispositi-
vo intravaginal de P, (D0) e no dia 3 (D3), dia 6 (D6),
dia 8 (D8), dia 10 (D10) e dia 22 (D22) do protocolo.

As concentracgdes séricas de P4 foram determi-
nadas com o auxilio de kits comerciais de radioimu-
noensaio em fase sélida (Coat-a-count DPC, Diag-
nostic Products Corporation, Los Angeles, USA) em
100 pL de amostra em duplicata, de acordo com as
recomendacdes do fabricante. A sensibilidade do
teste foi de 0,07 ng/ml, e os coeficientes de variacdo
intra e inter-ensaio foram inferiores a 10%.

Os dados foram analisados pelo programa SAS
(SAS Inst. Inc. Cary, USA) e apresentados como mé-
dia + SEM. Foi usado o Guided Data Analysis para
testar as varidveis quantitativas quanto a norma-
lidade dos residuos e a homogeneidade das va-
ridncias. Para atingir a normalidade, foi usada a
transformagao logaritmica (Log,) para algumas

varidveis como momento da ovulacdo, didmetro
do corpo ltateo (CL), area do CL e progesterona no
soro no D22, nas novilhas que tinham ovulado. Ou-
tras varidveis como namero de foliculos recrutados
e concentracdo de progesterona no soro em todas
as novilhas no D22, a normalidade foi obtida pela
transformacgdo para raiz quadrada. Os dados pro-
porcionais foram analisados com PROC GLM do
SAS (SAS Inst. Inc. Cary, USA) e foi usado o Tes-
te de Tukey ou LSD, quando as premissas para o
Teste Qui-quadrado ndo puderam ser atingidas.
As anélises de progesterona no soro foram efetua-
das usando o PROC MIXED do SAS (SAS Inst. Inc.
Cary, USA). Diferencas com P<0,05 foram conside-
radas estatisticamente significativas, e aquelas com
0,05<P<0,10 foram consideradas como tendéncia.

A andlise de varidncia (ANOVA) foi feita para
verificar os efeitos do tratamento (com e sem PGF,_
na insercao do dispositivo intravaginal de P4), gru-
po genético (Gir, HPB e Gir x HPB) e interagdes. As
variaveis inicio da onda, niumero de foliculos recru-
tados, diametro do foliculo dominante (FD) no DS,
didmetro do FD no D9, didmetro maximo do FD,
didmetro méximo do foliculo ovulatério (FO), taxa
de crescimento e progesterona total no D22 obede-
ceram a normalidade, sendo analisadas pela andlise
de variancia paramétrica. A variavel taxa de ovula-
¢do foi analisada pelo Qui-quadrado.

RESULTADOS

O didmetro do FD no dia da insercado do dispo-
sitivo intravaginal de P4 (D0) foi maior (P’<0,001)
nas novilhas HPB (13,5 + 0,7 mm), comparada as
novilhas Gir (10,5 £ 0,3 mm) e Gir x HPB (10,3
0,6 mm), Tabela 1. O intervalo entre a inser¢do do
dispositivo intravaginal de P4 e a emergéncia da
nova onda de crescimento folicular nao diferiu en-
tre as racas (P=0,45). No entanto, o dia da emergén-
cia da nova onda de crescimento folicular tendeu a
ser menor (P=0,08) nas novilhas Gir (2,9 £ 0,1 dias;
n= 11), comparado com as novilhas HPB (3,3 + 0,1
dias; n= 10), mas nao houve diferenca em relagdo
as novilhas Gir x HPB (3,1 + 0,1 dias; n=12). O tra-
tamento com PGF, no DO nao influenciou o dia da
emergéncia da nova onda de crescimento folicular
(Tabela 2).

Verificou-se diminui¢do no nimero de foliculos
recrutados (>2 mm) na emergéncia da nova onda de
crescimento folicular no DO (20,2 £ 2,0 mm vs. 29,2
* 2,9 mm; P=0,02) nos animais tratados com PGF, ,
comparado aos nao tratados (Tabela 2). Embora,
nao tenha sido observado efeito de raga (P=0,10), o
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Tabela 1. Efeito do tratamento, com ou sem prostaglandina F,  (PGF, ) no dia zero, do grupo genético de novi-
lhas Gir, Holandesa Preto e Branco (HPB) e cruzadas (Gir x HPB), e da interacdo tratamento x grupo

genético sobre as variaveis estudadas

Variaveis Valor de P
Tratamento Grupo Genético Interacao

Inicio da onda 0,18 0,08 0,99
NP° foliculos recrutados 0,02 0,10 0,90
Didmetro FD no D8 0,001 0,12 0,42
Didmetro FD no D9 0,002 0,07 0,42
Didmetro maximo do FD 0,02 0,01 0,72
Didmetro maximo do FO 0,89 0,55 0,88
Taxa de crescimento 0,002 0,008 0,63
Taxa de ovulagado 0,001 0,02 0,30
Momento da ovulagéo 0,86 0,39 0,86
Diadmetro CL 0,71 0,002 0,47
Area do CL 0,33 0,003 0,46
P4 total no D22 0,003 0,39 0,94
P4 ovuladas no D22 0,46 0,40 0,70

'FD: foliculo dominante; D8: dia 8; D9: dia 9; FO: foliculo ovulatério; CL: corpo liteo; P4: progesterona; D22: dia 22.

numero de foliculos recrutados foi numericamente
maior nas novilhas Gir x HPB (28,2 + 3,5 mm) e Gir
(26,5 £ 3,1 mm), do que apresentado nas novilhas
HPB (18,9 £ 2,9 mm).

O diametro do FD da nova onda de crescimento
folicular no dia da retirada do dispositivo intravagi-
nal de P4 (Dia 8) ndo diferiu entre as ragas (P=0,12),
porém foi maior nos animais tratados com PGF,,
(10,1 £ 0,4 mm) em relacdo aos animais ndo trata-
dos com PGF,_ (7,6 £ 0,5 mm; P=0,001; Tabela 2).
No entanto, os resultados mostram que o diametro
maximo do FD da nova onda de crescimento foli-
cular foi maior nas novilhas Gir x HPB (13,0 + 0,6
mm) e nas novilhas HPB (12,5 + 0,8 mm), compa-
rado com as novilhas Gir (10,0 + 0,8 mm; P=0,01).
Também foi observado maior didmetro maximo do
FD nos animais tratados com PGF,_ (12,9 + 0,5 mm)
comparado aos ndo tratados (10,9 £ 0,7 mm; P=0,02;
Tabela 2).

Nao foi verificado contraste significativo na in-
teracdo racas (Gir, HPB e Gir x HPB; P=0,55) e trata-
mento (com e sem PGF, ; P=0,89), para o diametro
maximo do foliculo ovulatério (FO) da nova onda
de crescimento folicular (Tabela 2). A taxa de cres-
cimento folicular foi maior (P=0,008) nas novilhas
Gir x HPB (1,3 £ 0,1 mm/dia) e HPB (1,2 £ 0,1 mm/
dia) comparado as novilhas Gir (0,8 £ 0,1 mm/dia;
Tabela 2). O tratamento com PGF, no D0 também
aumentou a taxa de crescimento didria do FD (1,3 +
0,1 mm vs. 0,9 £ 0,1 mm/dia; P=0,002).

A taxa de ovulacdo foi maior (P=0,02) nas no-
vilhas Gir x HPB (83,3%; 10/12) do que nas novi-
lhas Gir (36,4%; 4/11), mas nao diferiu das novilhas
HPB (70,0%; 7/10; Tabela 3). A taxa de ovulagdo foi
maior (P<0,01) em novilhas tratadas com PGF, no
Dia 0 (93,7%; 15/16), comparado com os animais
nao tratados (35,3%; 6/17; Tabela 3).

Nao foram observados efeitos da raca (P=0,39)
e do tratamento (P=0,86) no parametro referente ao
momento da ovulacdo (Tabela 3), demonstrando
que o tratamento com dispositivo intravaginal de
P4 foi igualmente eficiente na sincronizagao da ovu-
lacdo da nova onda de crescimento folicular.

As novilhas HPB apresentaram maior didme-
tro do CL (22,4 + 0,5 mm), do que as novilhas Gir x
HPB (18,6 £ 0,7 mm) e Gir (17,6 £ 0,7 mm; P=0,002).
Entretanto, o tratamento com PGF,, no D0 néo in-
fluenciou no didmetro do CL (P=0,71; Tabela 3).

As concentragdes circulantes de P4 nao diferiram
entre as novilhas Gir, HPB e Gir x HPB, em relacao
ao momento da insercdo do dispositivo intravaginal
(DO; P>0,05), Figura 1. Reciprocamente, as novilhas
tratadas com PGF, e aquelas que ndo receberam
tratamento de PGF,  no DO, também apresentaram
similares concentragdes circulantes de P4 (P>0,05).

O tratamento com dispositivo intravaginal no
D3 elevou as concentragOes circulantes de P4 em
todos os grupamentos genéticos. Ainda, as concen-
tragdes circulantes de P4 foram mais altas (P<0,05)
nas novilhas Gir (5,0 £ 2,0 ng/ml), comparadas as
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Tabela 2. Dia da emergéncia da nova onda de crescimento folicular, namero de foliculos recrutados, didmetro (&) do
foliculo dominante (FD), @ maximo do FD, @ méximo do foliculo ovulatério (FO) e taxa de crescimento
em novilhas Gir, Holandesa Preto e Branco (HPB) e cruzadas (Gir x HPB) com ou sem prostaglandina F,_
(PGEF, ) no inicio do protocolo de sincronizagio da ovulagao

N° de

Grupo Inicio da foliculos O FD & FD & méximo & maximo Taxa de
G L Tratamento n onda no D8 do FO crescimento
enético (dia) recrutados (mm) no D9 (mm) do FD (mm) (mm) (mm/ dia)

(> 2mm)
Gi ComPCF,, 5 30+0ab 22,0+22ab 89+08ab 100+14ab 11,5+15ab 12,1+1,7 1,0+ 0,2 abc
ir
Sem PGF, 6 28+01b 303+51a 72+0,1b 7,7+08b 8,7+0,7b - 0,6+0,2c
Gir x HPB ComPGF,, 6 31%+01ab 245+38ab 107+0,7a 121+02a 13,7+£03a 13,7+0,3 1,4+0,1a
ir x
Sem PGF,_ 6 30+0ab 320+58a 88+11ab 104+12ab 124+11a 13,6113 1,2+0,2ab
HPB ComPGF,, 5 34%02a 132+18b 105+08a 122+05a 134x05a 13,405 14+01a
Sem PGF,, 5 32+02ab 246+45ab 6,7+10b 79+14b 116+14ab 13,7126 09+0,1bc
Efeitos Principais
Gir 11 29401b 26,5+3,1 8,0+0,4 8,7+0,8b 100+08b 121+1,7 08+0,1b
Gir x HPB 12 3,1+0,1ab 28,2+35 98+0,7 112+06a 13,0+06a 13,7405 1,3+01a
HPB 10 33+0,1a 189+29 86+09 100+10ab 125+08a 13,5+0,6 1,2+0,1a
Com PGF,_ 16 32+0,1 202+20a 101+04a 11,5+05a 129+0,5a 13,1+0,5 1,3+0,1a
Sem PGF, 17 3,0+£0,1 292+29b 7,6+05b 87+0,7b 109+0,7b 13,7+1,0 09+0,1b

Médias seguidas por letras distintas nas colunas diferem entre si (P<0,05).

Tabela 3. Taxa de ovulacdao, momento da ovulacao, didmetro ()do corpo lateo (CL), area do CL, progesterona (P4) total
no D22 e P4 de novilhas ovuladas no D22 em novilhas Gir, Holandesa Preto e Branco (HPB) e cruzadas (Gir
x HPB) com ou sem prostaglandina F, (PGF, ) no inicio do protocolo de sincronizacao da ovulacao

Momento da P4 total P4 de novilhas

81;311112t()ico Tratamento n Taxa d?DZ ;Iulagéo ovulacdo %anI;) Ar(ﬁfngoz)c L D22 ovuladas D22
(hora) (ng/ml) (ng/ml)
Gir ComPCF,, 5 80,0 ab (4/5) 76,0 +4,0 176+0,7b  2732+30,7c 3,5+0,1abc 42+1,0
Sem PGF, 6 0c(0/6) - - - 1,6+01c -
Gir x HPB ComPCF,, 6 100 a (6/6) 76,0+2,5 188+10b 2958+29,0bc 4,0+0,5ab 39£05
Sem PGF,, 6 66,7 ab (4/6) 75,0+3,0 184+13b 3035+321bc 24+1,0bc 3,6£1,0
HDB ComPGF,, 5 100 a (5/5) 72,0+0,0 221+0,7a 390,6+21,0ab 54+10a 54+1,0
Sem PGF,, 5 40,0 be (2/5) 72,0+0,0 232+0,7a 4465+20,5a 2,6%1,0bc 44+19
Efeitos Principais
Gir 11 36,4b (4/11) 76,0+4,0 176+0,7b  2732+30,7b 25+1,0 42+1,0
Gir x HPB 12 83,3 a(10/12) 756+1,8 186+0,7b 2989+20,5b 32+1,0 38+04
HPB 10 70,0 ab (7/10) 72,0+0,0 224+05a 4066+184a 40+1,0 51+1,0
Com PGF,, 16 93,7 a (15/16)* 746 +14 19,6 £0,7 321,4+19,8 43+04a* 45+04
Sem PGF,, 17 353 b (6/17) 74,0+2,0 20,0+1,3 351,2+36,7 22+05b 39£1,0

Médias seguidas por letras distintas nas colunas diferem entre si (P<0,05).*Médias seguidas por letras distintas nas colunas diferem
entre si (P<0,10).
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- —&— Gir com PGF2a no DO
i Gir x HPB com PGF2a no DO
HPB com PGF2a no DO

l—O—T—I

Concentragao de progesterona (ng/mL)
© = N W Bk U O N ®
A
"

DO D3 Dé D8 D10 D22

Dias do protocolo hormonal

—&— Girsem PGF2ano DO
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HPB sem PGF2a no D0

Concentracdo de progesterona (ng/mL)
O R N WK U N ®
.

DO D3 D6 D8 D10 D22
Dias do protocolo hormonal

Figura 1. Concentracdo circulante de progesterona
(P4) de acordo com o tratamento, com
prostaglandina F, - PGF, (A) e sem PGF,,
(B), e grupos genéticos Gir, Holandesa Preto
e Branco (HPB) e cruzados (Gir x HPB) no
dia 0 (D0); dia 3 (D3); dia 6 (D6); dia 8 (D8);
dia 10 (D10) e dia 22 (D22) do protocolo.

novilhas Gir x HPB (3,1 + 0,8 ng/ml) e HPB (3,0 +
1,5 ng/ml). No entanto, as novilhas tratadas com
PGF,, (2,6 = 1,0 ng/ml) tiveram concentragdes cir-
culantes de P4 mais baixas (P<0,05), comparado
com as novilhas que ndo receberam tratamento com
PGF,, (4,7 +1,6 ng/ml).

Nao foram observadas diferengas nas concentra-
¢oes circulantes de P4 entre os grupos genéticos no
D6. Em contraste, as concentragdes circulantes de
P4 foram mais baixas (P<0,05) nas novilhas tratadas
com PGF, (1,8 £ 0,9 ng/ml), do que nas novilhas
ndo tratadas (4,9 + 1,9 ng/ml). No entanto, foi ob-
servado efeito significativo (P>0,05) nas concentra-
¢Oes circulantes de P4 durante a retirada do disposi-
tivo intravaginal no D8, entre os grupos de novilhas
Gir (3,8 £2,2 ng/ml) e Gir x HPB (2,2 £ 1,2 ng/ml),
mas nenhuma diferenca destes grupamentos gené-

ticos, em relagdo ao grupo de novilhas HPB (24 +
1,6 ng/ml). Similarmente ao D6, as concentracoes
circulantes de P4 no D8, foram mais baixas (P<0,05)
nas novilhas tratadas com PGF, , comparado as no-
vilhas que ndo receberam tratamento adicional (1,7
10,6 ng/ml vs. 3,8 £ 2,0 ng/ml), respectivamente.

No D10, as concentracdes circulantes de P4 re-
tornaram aos valores basais em todas as novilhas.
Interessantemente, foi observado que as novilhas
Gir (0,3 £ 0,08 ng/ml) tiveram concentragdes cir-
culantes de P4 mais altas (P<0,05) comparadas as
novilhas Gir x HPB (0,1« 0,01 ng/ml) e HPB (0,1 +
0,01 ng/ml). O tratamento com PGF,_ no inicio do
experimento, ndo influenciou as concentragdes sé-
ricas de P4 ap6s a retirada do dispositivo intrava-
ginal.

DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo indicam que
a associagdo do dispositivo intravaginal de P4 e o
BE, com ou sem a utilizagdo de PGF, no inicio do
protocolo de sincronizacdo da ovulagdo, previnem
a ovulacdo do FD presente no inicio do tratamen-
to e sincronizam a emergéncia de uma nova onda
de crescimento folicular em novilhas leiteiras das
racas Gir, HPB e Gir x HPB. Estes resultados estdo
em concordancia com os relatos de investigagdes
prévias, em que foram utilizados estradiol e
progesterona para sincronizar o desenvolvimento
folicular em fémeas bovinas (Bo et al., 1995; BURKE et
al., 2001; CAVALIERI et al., 1997; BARUSSELI et al., 2004).

A emergéncia da nova onda de crescimento foli-
cular nas novilhas HPB e Gir x HPB (3,2 + 0,1 dias)
foram similares aos resultados obtidos por BURKE et
al. (2001) e mais precoces que nos estudos de Bo et
al. (1995; 4,3 + 0,2 dias) e de Moreno et al. (2001; 4,0
* 0,2 dias), os quais utilizaram 5,0 mg de E-17( via
intramuscular e 2,0 mg de BE + 50 mg de P4 via
intramuscular, respectivamente, no inicio do trata-
mento intravaginal de P4. As variagdes observadas
no dia da emergéncia da onda de crescimento foli-
cular estdo associadas a dose e a forma de prepa-
racdo do E, utilizadas que, por sua vez, produzem
diferentes efeitos sobre as concentragdes de gona-
dotrofinas (MAPLETOFT et al., 2003). Entretanto, nas
novilhas Gir, a emergéncia da nova onda de cres-
cimento folicular diferiu (2,9 £ 0,1 dias) dos demais
grupamentos genéticos e daqueles encontrados na
literatura corrente. ViaNa ef al. (2000) estudaram
a dinAmica folicular em bovinos da raca Gir e de-
monstraram uma significativa correlagdo positiva,
entre o menor didmetro do FD e a emergéncia pre-
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coce de uma nova onda de crescimento folicular.
Estas observagdes estdo coincidentes com o menor
didmetro apresentado pelas novilhas Gir (10,5 £ 0,3
mm) no DO do protocolo. Desta forma, as variagdes
observadas no dia da emergéncia da nova onda de
crescimento folicular, podem estar associadas com
a secrecdo e liberacdao do FSH-dose dependente de
estradiol (MAPLETOFT et al., 2003) ou com as diferen-
cas enddcrinas entre os grupos genéticos (BURKE et
al., 2001).

A resposta folicular foi semelhante entre os gru-
pos genéticos. Embora, ndo tenha sido observado
contraste significativo, a atividade folicular nas
novilhas Gir (26,5 £ 3,1) e Gir x HPB (28,2 * 3,5) foi
maior do que nas novilhas HPB (18,9 + 2,9); confor-
me verificado pelo maior namero de foliculos re-
crutados no inicio da onda de crescimento folicular.
Estes resultados sustentam os relatos de SEGERSON et
al. (1984) e de ALVAREZ et al. (2000), os quais obser-
varam maior nimero de pequenos foliculos em no-
vilhas Bos indicus, em relacad aos descritos em no-
vilhas Bos taurus (GINTHER et al., 2001). Outros estu-
dos relataram que a populagdo de foliculos antrais
em novilhas Bos indicus é em média maior que em
novilhas Bos taurus (BuratiNi et al., 2000; CARVALHO
et al., 2008; GIMENEs et al., 2009). Esta caracteristica
pode estar associada as maiores concentragdes de
insulina e IGF-1 observadas em fémeas zebuinas,
quando comparadas as taurinas (Bastos, 2012).

O crescimento do FD é considerado criticamente
dependente de um arranjo no ambiente hormonal
do LH (Crowg, 1999). O tratamento com proges-
terona em combina¢do com o estradiol durante a
fase de crescimento folicular reduz ou bloqueia a
frequéncia dos pulsos de LH; entretanto, elevacdes
sustentadas nas concentracdes de LH circulante,
sdo essenciais para a diferenciagdo esteroidogénica
do FD e induzir a ovulagdo (GINTHER et al., 2001).
No presente estudo, o menor didmetro do FD nas
novilhas Gir, comparado com o das novilhas HPB
e cruzadas Gir x HPB, esta diretamente relaciona-
do com as baixas taxas de crescimento e ovulagao.
Tais achados estdo consistentes com os relatos de
diferentes grupos (FIGUEIREDO et al., 1997; GAMBINI et
al., 1998; ALvarez et al., 2000), os quais observaram
menor didmetro do FD nas racas zebuinas, do que
aqueles encontrados nas racas européias. Observa-
¢do similar também foi encontrada por Cavalieri et
al. (2002) em novilhas Brahman e Cruzadas, quando
submetidas a protocolos de sincronizacao da ovula-
¢do, em que a presenga de foliculos de menor dia-
metro (9,1 £ 0,6 mm vs. 10,7 = 0,4 mm; P = 0,03), es-
tava correlacionada com falhas de ovulacao. Parece
provavel que o menor didmetro do FD nas novilhas

Gir, esteja relacionado com o aumento nas concen-
tragdes de progesterona no soro, que associados as
deficiéncias de liberacdo do LH em ragas zebuinas,
interferem nas mudancgas das células foliculares e
indugdo da onda pré-ovulatéria de LH.

O efeito mais evidente da concentracao de pro-
gesterona endégena no soro sobre a dindmica foli-
cular no presente estudo foi examinado ao compa-
rar um grupo de novilhas com CL funcional (con-
trole) e um grupo de novilhas sem o CL (lutedlise
induzida). A manipulacdo do perfil de progestero-
na no soro pelos tratamentos com e sem PGquf se-
guido da inser¢dao do dispositivo de P4, teve como
resultados diferentes ambientes de progesterona e
significativa alteragdo nos padrdes de crescimento
do FD, entre os tratamentos. No grupo de novilhas
tratadas com PGF, , foi observado aumento no dia-
metro do FD no momento da retirada do CIDR® e
aumento maximo do FD, comparado com as novi-
lhas que nao receberam PGF, . De fato, as diferencas
detectadas no didmetro do FD entre os tratamentos
com e sem PGF, , podem ser atribuidas ao aumento
na taxa de crescimento do FD (1,3 = 0,9 mm/dia).
Resultados similares, foram obtidos nos estudos
de Ut et al. (2003) sobre a dinamica folicular e sin-
cronizacdo da ovulagdo em vacas de corte, os quais
avaliaram os efeitos dos tratamentos com PGF, ou
salina no momento da inser¢ao do dispositivo de P4
e encontraram aumento no didmetro e na taxa de
crescimento do FD (1,5 vs. 1,2 mm/ dia).

Viérios relatos tém indicado que o FD atinge o
maior didmetro quando se desenvolve em presenca
de concentragdes subluteinicas de progesterona no
plasma (Sirois e FORTUNE, 1990; Savio et al., 1993), as-
sociado ao aumento na frequéncia dos pulsos de LH
(IRELAND e RocCHE, 1982; ROBERSON et al., 1989; SARTORI
et al., 2001). O tamanho médio do FD na divergéncia
folicular parece ser maior em fémeas Bos taurus (8,5
mm; GINTHER et al., 1996) do que em Bos indicus (5,4
a 6,2 mm; SARTORELLI et al., 2005; GIMENES et al., 2008).
Elevadas concentracdes de P4 podem suprimir a
frequéncia de pulsos de LH (BERGFELD et al., 1996;
HATLER et al., 2008) e, consequentemente, suprimir o
crescimento folicular (Stock; FORTUNE, 1993; CIPRIA-
No et al., 2011; SALEs et al., 2015), resultando em foli-
culos de menor didmetro em fémeas Bos indicus (Ba-
TisTA, 2015). No presente estudo, as concentragdes
circulantes de progesterona nas novilhas tratadas
com PGF, a insercdo do dispositivo de P4, foram
mais baixas entre o D3 e o D8, do que as novilhas
que nao receberam PGF, . Embora, o presente es-
tudo nao tenha sido delineado para quantificar a
frequéncia dos pulsos de LH, sugere-se que o au-
mento na taxa de crescimento e no didmetro do FD
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das novilhas que receberam tratamento de PGF, ,
tenham sido mediado pelas baixas concentragdes
circulantes de progesterona e consequente aumento
na frequéncia dos pulsos de LH. Em relatos prévios,
GINTHER et al. (1989) ja haviam demonstrado que du-
rante o periodo lutefnico inicial do ciclo estral ocor-
rem as mais altas taxas de crescimento do FD, em
consequéncia das baixas concentracdes de proges-
terona e aumento nos pulsos de LH.

A taxa de ovulagdo foi mais baixa nas novi-
lhas Gir (36,4%) comparada com as novilhas HPB
(70,0%). E provavel que o didmetro do FD (8,0 mm),
no momento da retirada do dispositivo de P4, ndo
tenha adquirido a capacidade ovulatéria. Consis-
tente com essa ideia, apenas 35,3% das novilhas
com o CL funcional desde o inicio do tratamento,
ovularam. Em contraste, as novilhas submetidas
a lutedlise inicial, apresentaram didmetro do FD
de 10,0 mm de didmetro e quase todas ovularam
(93,7%). Estudo em vacas Holandesas, SARTORI et al.
(2001) relataram taxa de ovulacdo entre 70-80%, no
momento em que os foliculos atingem o diametro
>10 mm, em resposta a administracdo de LH. GI-
MENES et al. (2008) obtiveram em ragas de corte, taxa
de ovulacdo de 33,3% e diametro folicular variando
de 7,0 - 8,0 mm em resposta ao desafio de LH. Em
conjunto, os resultados destes estudos sugerem que
o crescimento maximo do FD, requer concentragdes
adequadas de LH, no momento em que o foliculo
adquire a capacidade ovulatéria.

Os efeitos dos esterdides ovarianos (estradiol e
progesterona) tém grande influéncia na sintese e se-
crecdo de gonadotrofinas (FSH e LH) e ambos sdo
mediados via hipotalamo e pituitaria (NETT et al.,
2002). Por isso, a baixa resposta ovulatéria observa-
da nas novilhas Gir, pode ser explicada pelos efei-
tos inibidores da alta concentracdo de P4 circulante
sobre a sintese e secrecdo de LH, componente chave
para desencadear a cadeia de eventos do processo
de ovulagao. Evidencia-se que o aumento na sensi-
tividade da pituitaria durante o periodo periovula-
torio, pode ocorrer como resultado do decréscimo
nas concentracdes de P4 endégena (NErT et al., 2002)
e aumento na frequéncia dos pulsos de GnRH e LH
(ApawmseT al., 1992). Isto estd em concordancia com
as baixas concentragdes circulantes de progesterona
e na liberagdo do LH nas novilhas Holandesas, que
provavelmente estdo relacionadas com o aumento
no metabolismo de esteréides. Evidéncia corrente
sugere que o decréscimo da P4 circulante em vacas
leiteiras, pode ser causado pelo aumento do meta-
bolismo esterdide, associado com a alta producado e
consumo de alimento (SANGSRITA-VONG et al., 2002).

Considerando que durante o periodo experi-

mental, todas as novilhas do presente estudo rece-
beram a mesma dieta, as concentracbes mais altas
de P4 durante o tratamento nas novilhas Gir, po-
dem ser explicadas pela possivel ingestdo mais bai-
xa de alimento nesta espécie. Neste sentido, as con-
centracdes mais baixas de progesterona apds o tra-
tamento com dispositivo de P4 nas novilhas HPB e
cruzadas Gir x HPB, também poderia ser decorren-
te da alta ingestdo de alimento nestes animais, sele-
cionados geneticamente para alta producao de leite.
Estudo recente relatou que as baixas concentragdes
circulantes de P4 provenientes de dispositivos in-
travaginais reutilizados, podem ser suficientes para
promover satisfatorio controle do crescimento foli-
cular ovariano e da ovulagdo, e da taxa de prenhez
em fémeas Bos indicus (SALEs et al., 2015). Tem sido
demonstrada a possibilidade de utilizar protocolos
com dispositivos intravaginais de P4 reutilizados
ao menos duas vezes, sem apresentar efeitos nega-
tivos nas taxas de prenhez em novilhas Bos indicus
(D1as et al., 2009; PEREs et al., 2009; MENEGHETTI et al.,
2009; CLARO-JUNIOR et al., 2010).

Existe também relato de que a manipulagdo da
dindmica do foliculo pré-ovulatério influencia a
subsequente funcdo luteinica (RoBINsON et al., 2005;
PrEIFER et al., 2009; DADARWAL et al., 2013). No presen-
te estudo, apesar do didmetro do CL ter sido maior
nas novilhas Holandesas, comparado aos observa-
dos nas novilhas Gir e Gir x HPB, ndo houve dife-
renga significativa nas concentragdes circulantes de
P4 no D22. Estes resultados sdao sustentados pelos
estudos prévios de Lorez et al. (2005) em vacas e no-
vilhas leiteiras, que relataram baixa correlagdo entre
as estruturas ovarianas e os hormonios esterdides
circulantes. Embora o didmetro do CL tenha sido
similar entre as novilhas tratadas ou ndo com PG-
F,., as concentracdes de P4 foram mais altas nos
animais tratados com PGF, , comparadas ao gru-
po controle neste estudo. Isto estd em concordan-
cia com os estudos de Sartor! et al. (2004), os quais
mostraram aumento na capacidade esteroidogénica
do corpo lateo (CL), na auséncia de aumento no vo-
lume luteinico. Assim, as diferencas encontradas no
diametro das estruturas ovarianas e as concentra-
¢Oes circulantes de P4, podem ser explicadas pelas
mudangas no metabolismo dos hormonios esteroi-
des entre os genétipos estudados. Estudos sugerem
que o metabolismo hepatico de esteroides é mais
lento em fémeas Bos indicus (Bastos, 2012; BATISTA,
2015), comparado as fémeas Holandesas, que com o
aumento da ingestdo de matéria seca, aumentam do
fluxo sanguineo hepatico e o metabolismo de este-
roides no figado (SANGSRITAVONG ef al., 2002).

Em conclusdo, o envolvimento critico das altas
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concentragdes circulantes de progesterona no cres-
cimento folicular nas novilhas Gir durante o trata-
mento com dispositivos novos de 1,9 g de P4 asso-
ciado ao BE, pode ter causado uma diminuigdo nas
taxas de crescimento do FD e ovulacao, sendo por-
tanto, uma forte evidéncia do reduzido potencial
de uso deste protocolo como estratégia para IATF
neste grupo genético. Em contraste, as mais baixas
concentragdes de progesterona circulante observa-
das nas novilhas HPB e cruzadas Gir x HPB, con-
tribuiram para o aumento nas taxas de crescimento
do FD e ovulacdo, e sugerem que o tratamento com
dispositivo intravaginal de P4 associado ao BE, pa-
rece ser mais indicado em novilhas européias e cru-
zadas. Os resultados também mostram que o trata-
mento com PGF, no dia da insercdo do dispositivo
de P4, reduz as concentragdes circulantes de pro-
gesterona, aumenta as taxas de crescimento do FD
e ovulagdo, e pode ser uma abordagem alternativa
para melhorar a eficiéncia dos protocolos de IATF
em novilhas leiteiras.
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