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RESUMO

MEIRELES, Karine de Castro, MS, Universidade Federal de Vicosa, fevereiro
de 2005. Sincronizacédo do estro e da ovulagdo em cabras durante a
estacdo reprodutiva. Orientador: Giovanni Ribeiro de Carvalho.
Conselheiros: Ciro Alexandre Alves Torres e Marcelo Teixeira Rodrigues.

O experimento foi conduzido no Setor de Caprinocultura do Departamento
de Zootecnia da Universidade Federal de Vicosa, durante o més de Junho de
2004, época correspondente a estacao reprodutiva. O objetivo foi sincronizar
a ovulagéo, através de dois protocolos contendo gonadotrofina coridnica
equina (eCG) e eCG associado ao hormoénio liberador de gonadotrofinas
(GnRH), em cabras com o estro sincronizado por esponjas contendo acetato
de medroxiprogesterona (MAP) e observar o momento de ovulagao, por meio
de exames ultra-sonogréaficos seriados. A identificagdo do momento de
ovulacao teve como finalidade predizer o melhor momento para cobricdo ou
inseminacdo artificial em tempo fixo e, desta forma, tornar possivel a
obtencdo de melhores indices de fertilidade, sem a prévia identificacdo do
estro, ap6s programas de sincronizacdo do estro. Foram utilizadas 44 cabras
multiparas lactantes, sendo: 31 Alpinas e 13 Saanen, com idade entre 2 a 5
anos, peso corporal médio de 58 kg. Estas fémeas foram distribuidas
aleatoriamente em trés tratamentos, apos a inducdo do estro pela insercao
de esponja intravaginal contendo 60 mg de MAP por 9 dias e administracao
de 37,5 ny de prostaglandina sintética (d-cloprostenol), por via intramuscular

(IM) 48 h antes da retirada da esponja. Os animais do tratamento 1 (controle)
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receberam 1 mL de solucéo salina, os do T2, 200 Ul de eCG 48 h antes da
retirada da esponja e os do T3, 200 Ul de eCG 48 h antes da retirada da
esponja e 12,5 ng de Lecirelina, um analogo do GnRH, por via IM, 24 h apo6s
a retirada da esponja. Os animais foram acasalados utilizando-se a monta
natural 12 h apés o inicio do estro, detectado com o auxilio de um rufido em
conjunto com as observacdes dos sinais caracteristicos do estro nesta
espécie. Um segundo acasalamento foi efetuado caso o estro persistisse. A
ovulacdo foi monitorada por exames ultra-sonograficos, via transretal, com
inicio 12 h apds a retirada da esponja e término apoés a deteccdo da ovulagéo
ou 96h apds o inicio do estro. A observacéo do estro assim como a deteccdo
do momento de ovulagéo foram realizadas a cada 4 h. Os diagnoésticos de
gestacdo foram realizados aos 25 e 40 dias apOGs a cobertura por exame
ultra-sondgrafico, via transretal. A percentagem de animais em estro
encontrada foi de 100,0, 92,9 e 60,0 % e o intervalo da retirada da esponja
ao inicio do estro foi de 44,0 + 14,3; 41,2 + 11,4 e 38,7 = 13,5 h para os
animais do T1, T2 e T3 respectivamente, ndo diferindo entre os tratamentos.
A duragdo média do estro foi de 19,8 + 9,3; 21,3 + 64 e 17,3 £ 83 h e
também né&o diferiu entre os tratamentos. O intervalo de tempo médio do
estro a ovulacdo foi de 24,5 + 10,4; 19,6 + 94 e 14,4 + 9,4 h para 0s
tratamentos T1, T2 e T3 respectivamente. O intervalo da retirada da esponja
a ovulacao, foi equivalente a 70,3 + 13,4 ; 60,7 £ 11,7; 55,9 +. 20,7 h. As
taxas de gestacdo foram maiores para os animais do T1 (78,6 %) e T2 (71,4
%), quando comparadas ao T3 (40 %). Houve diferenca estatistica (P<0,05)
entre os tratamentos T1 e T3. Nao foram verificadas perdas embrionarias

entre os dias 25 e 40° de gestacdo em nenhum dos grupos estudados.



ABSTRACT

MEIRELES, Karine de Castro, MS, Universidade Federal de Vigosa, february,
2005. Synchronization of estrus and ovulation in goats during
reproductive season. Adviser: Giovanni Ribeiro de Carvalho. Committee
members: Ciro Alexandre Alves Torres and Marcelo Teixeira Rodrigues.

The experiment was conducted at the Dairy goat research station of
Universidade Federal de Vigosa, on June of 2004, during the reproductive
season. The objective was to synchronize ovulation in goats by two protocols
with equine chorionic gonadotropin (eCG) and eCG associated to
gonadotropin releasing hormone (GnRH) and observe optimum moment for
ovulation via sequenced ultrasonographic exams. Estrus was synchronized
by using sponge fill with medroxyprogesterone acetate (MAP). Determining
moment of ovulation targeted to predict either optimum time of mounting or
timed artificial insemination in order to obtain better fertility index without
previous estrous identification after programming estrous synchronization. It
was used 44 multiparous lactating dairy goats where 31 Alpines and 13
Saanen. Goats weighed 58 kg average and age varying from 2 to 5 years.
Animals were randomized allotted to three treatments after estrous induction
by insertion of intravaginal sponge with 60 mg of MAP by 9 days and
administration of 37,5 ng of synthetic prostaglandin (d-cloprostenol)
intramuscular 48 h before withdraw of sponge. Animals on treatment 1
(control) received 1 mL of saline solution, on treatment 2, 200 Ul of eCG 48 h
before withdraw of sponge and for treatment 3, goats were treated with 200
Ul of eCG 48 h before sponge withdraw plus 12,5 ng of Lecirelin, an

analogue of GnRH via intramuscular, 24 h after pulling sponge out. Animals



were mated by natural mounting 12 h after onset of estrous, detected by
using both buck teaser and the characteristics signals of estrous for the
specie. A sequenced mounting was performed in the case of persistent
estrous. Ovulation was monitored by trans-rectum ultrasound exams
beginning 12 h after sponge withdraws and finishing after either detecting
ovulation or 96h after the onset of estrous. Estrous observation and detecting
moment of ovulation were taken at every 4 h. Pregnancy diagnoses were
checked at day 25 and 40 after mounting by ultrasound exams. No statistical
difference was found for percent of animals on estrous, found to be 100,0;
92,9; and 60% and for interval for sponge withdraw at onset of estrous with
44 + 14,3; 41,2 + 11,4, and 38,7 + 13,5 h for treatments 1, 2, and 3,
respectively. Average time for estrous were 19,8 +9,3; 21,3+ 6,4, and 17,3 £
8,3 h for treatments 1, 2, and 3, respectively, with no statistic difference
among them. Time interval between sponge withdraw to ovulation was
equivalent to 70,3 + 13,4; 60,7 = 11.7 and 55,9 = 20,7 h for treatments 1, 2,
and 3, respectively. Gestation rates were higher for animals on treatment 1
(78,6 %) and treatment 2 (71,4 %) as compared to treatment 3 (40 %). There
was difference (P<0,05) between T1 and T3 treatment. No embryonic losses

between day 25 to 40 of gestation were observed for all groups studied.
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1. INTRODUCAO

A caprinocultura € uma atividade que vem se desenvolvendo muito
nos ultimos anos. No Brasil, dados do IBGE revelam um crescimento de
64,4% entre 1995 e 2004, onde o rebanho passou de 7.785.665 para
10.033.271 (ANUALPEC, 2004).

Ha, contudo, evidentes diferenciacdes entre os estados no que se
refere a distribuicdo do rebanho e sistemas de producédo. Cerca de 93,8%
do rebanho encontra-se na regido Nordeste, seguida da regido Sudeste
com 2,1% (ANUALPEC, 2004). Enquanto na regido Nordeste esta
atividade, na maioria das propriedades, é explorada de maneira semi-
intensiva, na regido Sudeste a producdo é inteiramente intensiva e
localizada proxima a regides metropolitanas e centros urbanos. Nesta, o
principal produto produzido é leite em detrimento a carne e pele (SILVA,
1998).

Independente do objetivo da exploracdo, ressalta-se que a
caprinocultura podera contribuir muito para o desenvolvimento socio-
econdmico do pais, desde que explorada racionalmente. Desta forma, a
utiizacdo de tecnologias eficientes torna-se fundamental para a
viabilidade desta atividade. Neste contexto, a reproducdo € de

fundamental importancia, principalmente em virtude da sazonalidade
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reprodutiva observada nesta espécie, isto é, manifestacdo do estro
somente em determinadas épocas do ano. Esta sazonalidade constitui um
processo fisioldgico de adaptacdo, utilizado com a finalidade de
concentrar os partos em épocas de maior disponibilidade de alimento e
com temperaturas favoraveis a sobrevivéncia da espécie (GERLACH e
AURICH, 2000; THIERY et al., 2002). Com a domesticacédo, algumas
espécies perderam a estacionalidade reprodutiva, como no caso dos
suinos e bovinos, ao contrario da maioria das racas ovinas, caprinas e
equinas, originadas em regides de latitudes temperadas (MALPAUX et al.,
1996).

Desta forma, na espécie caprina, 0 comportamento estral é
observado somente quando h& reducéo da luminosidade, ou seja, final do
verao, outono e inicio do inverno, que corresponde ao meses de marco a
junho na regido Sudeste do Brasil. A diminuicdo do comprimento de luz
do dia é detectada pela glandula pineal, que secreta melatonina,
sintetizada a partir do aminoéacido triptofano. O aumento na secrecao de
melatonina culmina com modificacdes na atividade do eixo gonadotropico
e consequente variagcdes no pulso do horménio luteinizante (LH) e na
atividade ovariana (THIERY et al., 2002).

Para contornar a sazonalidade e obter estros regulares durante
todo o ano, podem ser utilizados tratamentos com luz artificial
(HENDERSON, 1987), estimulacao pelo macho (TRALDI, 1994) ou ainda
pela administracdo de componentes exdgenos (hormonoterapia) que irdo
manipular artificialmente a atividade ovariana (AMARANTIDIS et al.,
2004). O objetivo da hormonoterapia € imitar os mecanismos endocrinos
gue regulam o ciclo estral, e deste modo, induzir o estro e ovulagdo em
um periodo pré-determinado.

S&o utilizados protocolos diferenciados segundo a estacéo
reprodutiva. Fora da estacdo reprodutiva, preconiza-se 0 uso de
progesterona (P4) com o intuito de simular a fase luteal do ciclo estral.
Elevadas concentracdes de P, inibem a secrecéo pulséatil de GnRH pelo

hipotalamo, interrompendo, deste modo, a ovulacdo, até uma préxima



lutedlise (LEBOEUF et al.,, 1998). Comumente o cloprostenol, analogo
sintético da prostaglandina (PGF.,), e a gonadotrofina coriénica equina
(eCG) tém sido associados ao tratamento com progestageno, com
resultados satisfatérios (AMARANTIDIS et al., 2004). Durante a estacéo
reprodutiva, por outro lado, a inducdo do estro pode ser obtida pela
lutedlise prematura do corpo liteo, por meio de aplicacdes intercaladas de
PGF,,. Tratamentos que utilizam progestagenos, também podem ser
utilizados, caso o0 objetivo seja ndo sé a inducdo, mas também a
sincronizacgao do estro (WILDEUS, 1999).

Deste modo, por intermédio da hormonoterapia € possivel induzir
e sincronizar o estro e, conseqlentemente, antecipar o periodo de
reproducdo diminuindo os periodos improdutivos. Outras vantagens
oriundas do controle artificial da reproducdo s&o inerentes ao
fornecimento continuo de produtos como leite e carne, redugcéo do tempo
despendido para deteccdo do estro, incremento do progresso genético,
além de permitir a concentracdo dos partos, o que facilita a supervisao
dos nascimento, contribui para reducdo da mortalidade neonatal e
organizacado da desmama (AHMED et al., 1998).

Além disso, com o0 avanco das biotécnicas de reproducdo, a
sincronizacdo do estro tem sido utilizada como ferramenta auxiliar nos
programas de inseminacao artificial (I.A) e transferéncia de embrides
(T.E). Segundo REGUEIRO et al. (1999) a sincronizacdo € importante
uma vez que permite a obtencdo de ovulagdes sincronas dentro de um
grupo, facilitando a identificacdo do estro. No entanto, ROMANO (1996)
citou que um dos maiores problemas associados com a |.A € a estimacéao
exata do inicio e duracdo do estro, apds a sincronizacdo, de forma a
proporcionar maxima fertilidade, especialmente na I.A em tempo fixo.
Deste modo, a fertilizacdo ira depender largamente do grau de
sincronizacgao entre estro e ovulacdo (GREYLING et al 1997).

Na tentativa de se obter uma melhor sincronizagcdo da ovulacgao,

alguns protocolos tém associado o GnRH (hormonio liberador de



gonadotrofina) ao tratamento com progestageno (CAMERON et al., 1988;
RUBIANES et al., 1997; PIERSON et al., 2003).

Este trabalho, tem como objetivo a utilizacdo de um sistema de
sincronizacao da ovulacdo, por meio de esponjas intravaginais contendo
progestageno, em associacdo com prostaglandina , eCG e um anélogo do
GnRH, a lecirelina, durante a estacdo reprodutiva, e deteccdo do
momento de ovulacdo via exames ultra-sonograficos. Desta forma,
espera-se tornar possivel a preconizacdo do melhor momento da cobricdo
ou I.LA em cabras com estros sincronizados e, por conseguinte, aumentar

os indices de fertilidade, em protocolos que utilizam tais tratamentos.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. SAZONALIDADE E SUA IMPLICACAO NA REPRODUCAO

A sazonalidade na reproducdo €é um processo adaptativo
desenvolvido por racas de ovelhas e cabras de regibes temperadas com
latitudes superiores a 40°. Nestas condicbes, as mudancas sazonais
climaticas sdo bem definidas e interferem na temperatura e
disponibilidade de alimento durante o ano (SHELTON, 1978; MALPAUX et
al.,, 1996). Esta sazonalidade implica no aparecimento de estro nas
fémeas e alteracbes no peso testicular e atividade espermatogénica nos
machos (CHEMINEAU et al., 1992a). Desta forma, a estacéo de cobric¢ao,
nestas regides, concentra-se no outono/inverno e possui a finalidade de
assegurar que os partos ocorram em condicdes ambientais favoraveis,
durante a primavera e verdo (GERLACH e AURICH, 2000). Segundo
CHEMINEAU et al. (1992b), quando estas racas originarias de regides
temperadas sao introduzidas nas condi¢cdes tropicais do Brasil, elas
mantém a sazonalidade reprodutiva sendo necessério utilizacdo de

métodos de inducdo artificiais, para se alcancar indices reprodutivos



eficientes. Ao contrario de algumas racas tropicais, que apresentam estro
durante todo o ano, sendo, neste caso, a nutricdo e o estado sanitario os
principais fatores limitantes da reproducdo (HENDERSON, 1987).

Em determinadas racas de caprinos, portanto, a atividade
reprodutiva é regulada por estimulos ambientais, dentre 0os quais 0
fotoperiodo é o mais importante. Ao contrario da temperatura,
disponibilidade de alimento, chuva ou outros fenémenos, o fotoperiodo
prevé informacdes a respeito do comprimento do dia e permanece
constante com o passar dos anos (DEVESON et al., 1992). Nas
condicbes ambientais da cidade de Vigosa, local de realizacdo do atual
experimento, os ciclos estrais concentram-se nos meses de margo a
junho, periodo no qual a luminosidade € decrescente .

Na espécie caprina, o fotoperiodo é percebido primariamente pela
retina e transmitido a glandula pineal, via multiplos caminhos neurais , 0s
quais envolvem o nucleo supraquiasmatico e o ganglio cervical superior
até a glandula pineal, onde mensagens modulam o ritmo de secrecao de
melatonina, por esta glandula (HAFEZ, 1995). O padrdo de secrecao de
melatonina é conhecido como um ritmo circadiano uma vez que a
elevacdo e a queda das concentracdes de melatonina na circulacéo tem
uma periodicidade de 24h (ROLLAG e NISWENDER, 1976 apud YELLON
et al.,, 1992). A sua liberacdo ocorre em grandes quantidades durante as
horas de escuridao, visto que, durante o dia, a luz suprime a atividade de
enzima responsavel pela sua sintese a partir do aminoacido triptofano
(MINNEMAN e WURTMAN, 1975 apud GERLACH e AURICK, 2000).
Desta forma, a duracdo do pico de secrecdo de melatonina esta
positivamente correlacionado com o comprimento do periodo da noite e
sua duracdo de secrecéo difere entre os dias curtos e longos (PEVET,
2003).

A maior concentracdo de receptores de melatonina localiza-se na
pars tuberalis da adenohipofise, porém o sitio de acéo alvo da melatonina
€ o hipotalamo médio-basal (MALPAUX et al., 1996). A melatonina atua

via modificacBes no feedback de esterdides, responsaveis pelas variacdes



sazonais na liberacdo de LH. Durante a estacéo reprodutiva ou periodos
de menor intensidade luminosa, quando sua secrecao encontra-se
elevada, a melatonia estimula o estradiol, o qual aumenta a frequéncia
dos pulsos de GnRH, e conseqientemente estimula a secrecdo de LH,
em animais de dias-curtos (GERLACH e AURICH, 2000). Experimentos
realizados em ovelhas ovariectomizadas e com implantes de estradiol
revelaram que a frequéncia do LH é reduzida durante o periodo de
anestro ou durante dias longos, confirmando que a inibicdo sazonal da
pulsatilidade do LH resulta principalmente de um aumento no feedback
negativo do estradiol na frequéncia do pulso de LH durante os dias longos
da primavera e verdo (GOODMAN et al., 1982). Por outro lado, em
ovelhas ovariectomizadas sem o tratamento com estradiol, também ha
alteracdes na pulsatiidade do LH, mas o mecanismo responsavel
permanece desconhecido (THIERY et al., 2002).

Outras teorias da acdo da melatonina atuando diretamente nos
neurdnios GnRH ou por intermédio de interneurbnios como a dopamina,
serotonina e aminodcidos excitatorios, também tém sido citadas
(MALPAUX et al., 1996).

O inicio do estro em animais de dias curtos, porém, ndo ocorre
somente em resposta a diminuicdo do comprimento do dia, mas
dependente de outros parametros, principalmente a experiéncia anterior
de dias longos. Em ovelhas, tém sido demonstrado que o estagio
reprodutivo ndo é determinado pelo comprimento do dia absoluto, mas
pela direcdo da mudanca. Assim, a historia fotoperiddica mais do que o
comprimento do dia torna-se responsavel pela atividade reprodutiva
(GERLACK e AURICK, 2000). Em ovinos, foi constatado que uma
mudanca de 16 para 13 h de luz/dia estimulava a liberacdo de LH,
enquanto que uma mudan¢a de 10 para 13 h de luz diminuia esta
liberacédo, indicando que um mesmo fotoperiodo pode estimular ou inibir a
secrecdo de LH (ROBINSON e KARSCH, 1987).

Temperatura, umidade e disponibilidade de alimento podem

também ser importantes na determinacdo da sazonalidade em ambientes



naturais (MALPAUX et al.,, 1996). Em experimento realizado com
hamsters, espécie com sazonalidade reprodutiva, verificou-se que o0s
animais respondiam a um mesmo fotoperiodo diferentemente,
dependendo das condicbes ambientais as quais eram submetidos
(STEINLECHNER et al., 1991 apud STEINLECHNER et al., 1992).

A atividade reprodutiva também pode ser influenciada
negativamente por um prolongamento a determinados regimes de
intensidade luminosa e posterior perda da sensitividade do animal em
responder a duracdo do dia. Este fendmeno é conhecido como
fotorefratariedade e constitui um aspecto critico no comportamento de
muitas espécies de reproducdo sazonal. A fotorefratariedade pode ser
induzida por fotoperiodo artificial ou em condi¢des naturais, como o caso
de animais que hibernam e ficam submetidos a uma completa escuridao
dentro de seus abrigos, por longos periodos (CHEMINEAU et al., 1992a;
STEINLECHNER et al., 1992). Segundo WILLIAMS e HELLIWELL (1993)
a auséncia de resposta a luminosidade, em animais fotorefratarios, ndo
ocorre devido a alteracdes na secrecao circadiana de melatonina nem a
falta de sensitividade do animal a melatonina, uma vez que a exposi¢cao
dos animais a um fotoperiodo de duracdo mais curta, pode ser utilizada
para reiniciar a resposta do animal frente ao fotoperiodo.

Para evitar o desenvolvimento deste fendmeno, os animais ndo
devem ser expostos a periodos prolongados de um dado comprimento do
dia, uma vez que a percepcéao de alteracdes entre dias longos e curtos é
imprescindivel para ativagdo do eixo hipotalamo-hipéfise-gbnada
Artificialmente, o desenvolvimento da refratariedade pode ser controlado
por manipulacdes fotoperidédicas, por meio da administracdo de luz
artificial, durante determinados periodos (CHEMINEAU et al., 1992a). Em
um estudo realizado no Brasil, verificou-se que a exposi¢cédo das cabras,
por um periodo de 30 dias, com inicio em Agosto (fora da estacdo
reprodutiva), em um regime constituido de 17 h de luz e 8 h de escuro, foi
suficiente para antecipar a atividade ciclica das cabras e eliminar o efeito
da refratariedade (RODRIGUES, 1992).



2.2. CICLO ESTRAL

O ciclo estral corresponde ao periodo intercalado entre duas
ovulagcbes consecutivas, onde um conjunto de eventos se repete
sucessivamente. As cobri¢cdes se limitam ao periodo de estro, coincidindo
com a ovulacdo, na maioria das espécies de mamiferos, ao contrario da
espécie humana e outros primatas (HAFEZ, 1995).

Na espécie caprina, 0 comprimento tipico do ciclo estral de
rebanhos europeus é de 21 dias, porém em rebanhos caprinos pigmeus,
este periodo é mais variavel (18 a 24 dias). Ciclos de comprimento
irregular (5 a 7 dias) também podem ocorrer no inicio e final da estacéo,
principalmente em animais jovens, cabras com problemas individuais ou
animais superovulados para programas de transferéncia de embriéo.
Neste caso, 0 corpo lateo possui vida-curta e somente um breve
aumento nos niveis de progesterona pode ser observado (SMITH, 1994).
Anormalidades no comprimento do ciclo estral também podem ser
evidenciadas ap0s a introducdo do macho ou durante o inicio da estacéo
reprodutiva (SHELTON, 1978).

Segundo HAFES (1995), a duracdo do estro em cabras
compreende um periodo de 24 a 48 h. A raca, idade, estacdo e presenca
do macho, porém, constituem fatores importantes para modificacdo
deste periodo.

No Brasil, para muitas racas caprinas originarias de latitudes
temperadas, a manifestacdo do estro ndo ocorre durante todo o ano.
Desta forma, a cabra se comporta como poliéstrica estacional, com
presenca de estro somente durante o outono e inverno, quando o
comprimento do dia, ou fotoperiodo é curto (CHEMINEAU, 1992b).

Os sinais de estro expressados pela cabra sdo bem caracteristicos

e de facil identificacdo, principalmente com a utilizacdo de um rufido.
Estes sinais incluem aumento da intensidade e frequéncia da vocalizacao,

polidria, diminuicdo do apetite e da producdo de leite e imobilizacdo a



monta. A vulva torna-se edemaciada, com presenca de descarga vaginal ,
gue no inicio do estro apresenta-se clara e torna-se progressivamente
branca e opaca quando se aproxima do final do estro. A cauda balanca
vigorosamente, no sentido lateral, mesmo na auséncia do macho e,
presumivelmente, tem como finalidade enviar os ferombnios presentes no
trato reprodutivo da fémea para o ambiente ao redor, a fim de atrair o
macho. Ocasionalmente, a cabra pode demonstrar comportamento
homossexual, montando outras cabras (SMITH, 1994; GORDON, 1997).
Da mesma forma, durante a deteccdo do estro, 0 macho também exibe
alguns sinais caracteristicos como cortejo, vocalizacdo, exposicdo da
lingua e reflexo de flémen, além de montar a fémea em estro
(CHEMINEAU, 1987).

A ovulacao é do tipo espontanea e ocorre proxima ao fim do estro.
GREYLING et al. (1983) relataram que a ovulacdo em cabras da raca
Boer, ap6s inducdo do estro com progestageno associado a eCG, ocorreu
6,5 h antes do término do estro.

A ovulacdo, sem a presenca de estro também pode ocorrer em
alguns animais, principalmente da raca Nubiana, antes do inicio da
estacdo de monta (HAFEZ, 1995) ou apdés estros induzidos por meio de
tratamentos hormonais, durante o anestro sazonal (WESTHUYSEN,
1979).
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2.3. DINAMICA FOLICULAR

Os ovérios, durante o desenvolvimento embrionario, contém um
conjunto de foliculos primordiais, com o seu desenvolvimento estacionado
na profase | da meiose. Apds a maturidade sexual da fémea, os foliculos
primarios ou primordiais entram no pool de foliculos em crescimento em
resposta a mudancas hormonais. Uma vez iniciado o processo de
crescimento, este é continuo e culmina com a ovulacdo ou degeneracao
do foliculo (FORTUNE, 1994, HAFEZ, 1995). Segundo HANSEL e
CONVEY (1983) o desenvolvimento folicular € um processo dinamico, no
qual foliculos grandes aparecem na superficie do ovério, regridem e sdo
substituidos por outros foliculos.

Durante muitos anos, o estudo das modificagcdes que ocorrem no
ovario, durante o ciclo estral, foi efetuado por abordagens cirlrgicas
(laparotomias e laparoscopias seriadas) ou por meio de materiais obtidos
em frigorificos. Estudos laparoscépicos em cabras sugeriram um turnover
de foliculos grandes durante o ciclo estral (CAMP et al., 1983) mas a
exata dinamica folicular permaneceu obscura. Com o advento da ultra-
sonografia transretal, eventos reprodutivos em pequenos ruminantes
puderam ser estudados e aspectos basicos da fisiologia ovaria em cabras
foram estabelecidos (RUBIANES, 2000).

Em bovinos, como a técnica ultra-sonografica foi utilizada mais
cedo, quando comparado com pequenos ruminantes, foi possivel
conhecer a dindmica folicular nesta espécie e concluir, que o crescimento
dos foliculos ocorria em ondas ou grupos (SAVIO et al., 1993 apud
RUBIANES et al.,, 1996). Na espécie caprina, avaliacbes ultra-
sonograficas do crescimento e regressao de foliculos ovarianos maior que
3mm, durante quatro intervalos interovulatorios, em cinco cabras Saanen,
revelaram que o desenvolvimento folicular também é caracterizado por
um modelo de ondas (GINTHER e KOT, 1994). Alguns autores,

entretanto, acreditam em uma dinamica folicular continua em caprinos,
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onde foliculos ou grupos de foliculos entram continuamente em
crescimento e atresia (GONZALES et al., 1995).

A onda folicular envolve a emergéncia de um grupo de foliculos
antrais pequenos, dos quais comumente um ou dois sao selecionados
para crescer mais do que 5mm de diametro e sdo chamados de foliculos
dominantes. Desta forma pode-se observar trés fases distintas:
emergéncia (recrutamento), selecdo (desvio) e dominancia foliculares.
Segundo GINTHER e KOT (1994) o numero de ondas foliculares por
ciclo, para cabras que desenvolvem ciclo interovulatério de comprimento
normal (19-22 dias) € predominantemente de quatro ondas e a
emergéncia das ondas ocorre nos dias 0, 4 , 8 e 14 (estro = dia 0), com
presenca de ovulacdo durante a quarta onda. RUBIANES e MENCHACA
(2003) também observaram a emergéncia de quatro ondas durante os
dias 0, 5-6, 10-11 e 15 p6s ovulacédo, respectivamente. Relataram ainda,
que em cabras que desenvolveram trés ondas foliculares, a segunda
emergiu um a dois dias mais tarde e a onda ovulatoria, um a dois dias
mais cedo, quando comparado com as cabras que apresentaram quatro
ondas foliculares.

O estagio da estacao reprodutiva pode afetar o nimero de ondas.
Durante a transicdo para o anestro sazonal, o comprimento do ciclo
ovulatorio e o nimero de ondas foliculares sdo mais variaveis (GINTHER
e KOT, 1994). Outros fatores (raca, perfil genético e nutricdo) tém sido
relacionados com alteragcbes na dinamica folicular em ovelhas, mas
estudos similares em cabras ndo foram realizados (RUBIANES e
MENCHACA, 2003).

Independente do niumero de ondas presentes durante o ciclo, um
foliculo grande (dominante) é selecionado de um pool de foliculos médios
e pequenos. Entdo, este foliculo dominante podera regredir (foliculo
dominante anovulatério) ou ovular, formando o corpo lateo (CL)
(RUBIANES et al., 1996). Assim, o foliculo ovulatério é o foliculo
dominante presente na Uultima onda, sendo que os outros foliculos

dominantes entram em processo de atresia. Esta atresia € determinada
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pela presenca de CL ativo no ovario e producao de P4, que exerce um
feedback negativo no eixo hipotadlamo-hipéfise-gbnada, reduzindo a
amplitude e frequéncia dos pulsos de LH, impedindo a maturacéo final do
foliculo e ovulacédo (GINTHER et al., 1996).

Em vacas, a dominancia folicular parece ser controlada por um
namero de mecanismos atuando em conjunto, 0s quais incluem
alteracdes nas concentracOes de FSH, pelo estradiol e inibina secretados
pelo foliculo dominante durante a fase de crescimento. Segundo
GINTHER e KOT (1994), o fenbmeno da dominancia folicular, esta
presente também na espécie caprina e ocorre durante as ondas um e
quatro. Tal fato foi constatado pelas observacdes obtidas de que o
intervalo entre ondas foi maior para as ondas um (3,4 dias) e quatro (4,3
dias), comparado as ondas dois e trés (2,5 dias), associado a observacéo
de que o diametro dos foliculos presentes nestas ondas foram superiores.
O conceito do co-dominancia foi sugerido para explicar a presenca de
dois foliculos maiores em uma mesma onda, mas estudos especificos sob
este aspecto ainda nao foram realizados (RUBIANES e MENCHACA,
2003).

Para explicar o fenbmeno da dominancia, na espécie caprina,
MENCHACA et al. (2002) realizaram um tratamento a base de FSH, em
um total de seis aplicacbes, administradas com intervalo de 12 h. O
tratamento teve inicio no periodo de emergéncia do foliculo maior da
onda um (imediatamente apds a ovulacéo) ou trés dias depois, de forma
que pudessem ser estudados o efeito deste hormdnio na auséncia ou
presenca de um foliculo grande, respectivamente. Os foliculos foram
observados por meio de ultra-sonografia, duas vezes ao dia, e 0s maiores
gue 3cm foram documentados. Pelos resultados obtidos, péde-se concluir
que a presenca de foliculos grandes no dia trés afetou o recrutamento
folicular, apés a administracdo de FSH, ao passo que em cabras tratadas
no dia zero, o FSH promoveu um aumento na populacdo dos foliculos
pequenos. Somente depois da quarta ou quinta dose de FSH os foliculos

pequenos e meédios, do tratamento iniciado no dia trés comecaram a
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crescer. O atraso no desenvolvimento folicular do tratamento com inicio
no dia trés ou na presenca de foliculos, foi atribuido ao efeito inibitério do
foliculo dominante no recrutamento folicular.

Alguns hormonios estéo relacionados com a emergéncia das ondas
foliculares. Assim, um aumento nas concentracdes de FSH comumente
precede a emergéncia de uma onda folicular, sendo que, em seguida,
observa-se uma diminuicdo nos niveis deste horménio, provavelmente
devido ao feedback negativo do estradiol, produzido pelo foliculo
dominante da onda (VINOLES et al., 2002). Segundo De CASTRO et al.
(1999), as mudancgas nas concentracoes de estradiol estdo relacionadas
com a dinamica folicular. O aumento durante a fase luteal inicial ( 2-3 dias
apos a ovulacao) esta associado com o desenvolvimento da onda um, ao
passo que 0 aumento posterior (ao redor 16° dia), que ocorre juntamente
com o declinio da P4 (lutedlise), estéa relacionado com a onda ovulatoria.

A P, também possui papel importante na dinamica folicular como
relatado por RUBIANES et al. (1996), que utilizaram CIDR, contendo 0,3 g
de P4, em ovelhas e acompanharam o crescimento folicular da primeira
onda até a ovulacdo e constataram que o crescimento do foliculo foi
afetado pelos altos niveis séricos de P,4. Posteriormente, MENCHACA e
RUBIANES (2002), estudaram a relacdo entre concentracdo de P4 no
inicio do ciclo estral e a dinamica folicular em cabras e concluiram que
altas concentracdes deste hormonio foi responsavel pelo aumento do
turnover folicular e pelo maior nimero de ondas presentes em cada ciclo.
Segundo MORAES (2004) a diferenca no diametro folicular, durante o
ciclo estral, ocorre devido a alteracbes nas concentracfes de P,4. Desta
forma, durante a primeira onda, gracas a baixa concentracdo de P,
secretada pelo CL em formacéo, ndo ocorre um feedback negativo sobre
o eixo hipotdlamo-hipéfise-gbnada e, por conseguinte, ha um aumento na
liberag&o de LH e crescimento folicular. Por outro lado, durante a segunda
onda, como o CL ja estd formado, a liberacdo de P, é elevada, o que

acarreta inibicdo do LH e menor desenvolvimento dos foliculos.
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2.4 UTILIZACAO DE PROGESTAGENOS NA SINCRONIZACAO DO
ESTRO

A progesterona (P;) € um horménio secretado pelas células
luteinicas do corpo luteo (CL) e pela placenta. Possui a funcdo de manter
0 tonus uterino relaxado e estimular a liberacdo de secrecdes
endometriais para a implantacdo e manutencédo da gestacdo. Altos niveis
de P, estdo relacionados também com a inibicdo do estro e da onda
ovulatoria de LH, sendo, portanto, importante para a regulacdo hormonal
do ciclo estral (HAFEZ, 1995).

Desta forma, a P4 tem sido amplamente utilizada nos protocolos de
sincronizacdo de estro em pequenos ruminantes, independente da
estacdo reprodutiva, podendo, em alguns casos, sofrer interferéncia da
estacdo (BARIL e VALLET, 1990; SENN e RICHARDSON, 1992).

A utilizacdo da P, exdgena nos protocolos de inducdo e
sincronizacao do estro tem a finalidade de simular o efeito progesterénico
do CL e regular o ciclo estral. Isto € possivel devido ao feedback negativo
exercido pela P4 exdgena sobre a secrecao de LH, e, consequentemente,
inibicdo do crescimento folicular e ovulagcédo. Cessada a administracéo da
P4, a atividade do eixo hipotalamo-hipése-gbnada é reativada, o que torna
possivel o aparecimento do estro, dentro de um periodo previsivel
(GONZALEZ e STAGNARO, 1974). TANAKA (2000) relatou que a P,
também desempenha papel inibitério sobre a liberacédo pulsatil de GnRH
e, consequentemente, de LH, visto que, durante a fase luteal, os pulsos
de GnRH apresentaram-se reduzidos. GREYLING e VAN der NEST
(2000) pesquisaram o efeito das doses de P, (60mg ou 30mg) na
sincronizacdo do estro de cabras, durante a estacdo reprodutiva, e
encontraram uma concentracdo média de LH inferior (10,59 * 0,22 ng/ml)
naquelas tratadas com 60mg de P4, quando comparado com as que
receberam 30 mg de P4 (11,9 + 0,49 ng/ml). Trabalho semelhante foi

realizado em ovelhas e o resultado foi equivalente, ou seja, uma maior
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concentracdo de LH com utilizacdo de doses menores de P, (GREYLING
et al., 1997).

A administracdo da P4 pode ser conduzida por meio de esponjas
intravaginais contendo acetato de fluorogestona (FGA) (FREITAS et al.,
1996) ou acetato de medroxiprogesterona (MAP) (GREYLING e van
NIEKERK, 1990); via dispositivos de liberagcdo controlada, conhecidos
pela sua abreviatura em inglés “CIDR” (ROMANO, 2004); por implantes
auriculares de norgestomet (Syncro-Mate B), utilizados nos protocolos de
inducdo de estro em bovinos (MOFFATT et al., 1993) e caprinos
(MELLADO e VALDEZ, 1997) ou pela via intramuscular (PATIL, 2000).

Segundo BRETZLAFF (1997) apud DOGAN (2004), o meio mais
utilizado para aplicacdo de P, em cabras sdo as esponjas intravaginais
contendo MAP ou FGA. Pesquisas tém revelado que ambas
progesteronas sao igualmente eficazes em protocolos de sincronizagao
do estro (ROMANO, 1996).

Algumas diferencas no que a tange ao inicio do estro em cabras,
entretanto, tém sido verificadas entre tratamentos com esponja contendo
MAP ou FGA. ROMANO (1996) relatou que os animais que receberam
esponjas intravaginais contendo FGA apresentaram estro 12h mais cedo,
que os tratados com MAP. Em 2004, ROMANO ao testar dispositos
intravaginais contendo MAP, FGA e CIDR, relatou também que o
aparecimento do estro, apos a retirada da esponja, ocorreu mais cedo nos
animais que receberam FGA (32,9 h) qguando comparado com o
tratamento com MAP (48,8 h) ou CIDR (40,2 h). Tal fato foi correlacionado
a metabolizacdo mais rapida do FGA e, portanto, retorno mais rapido ao
estro.

O periodo de permanéncia da esponja contendo MAP ou FGA tem
sido alterado, segundo o conhecimento maior da fisiologia reprodutiva dos
caprinos. Tratamentos tradicionais utilizavam esponjas intravaginais
contendo P4 por longos periodos (11-21 dias) (CORTEEL et al., 1988
apud RUBIANES e MENCHACA, 2003). Atualmente, € possivel a

utilizacdo de protocolos com duracgéo inferior e mais eficazes, gragcas ao
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conhecimento da dinamica folicular, por meio da utilizacdo de exames
ultra-sonograficos seriados (RUBIANES e MENCHACA, 2003).

RUBIANES et al., (1998) realizaram um tratamento tradicional de
indugdo do estro em cabras, durante o anestro sazonal, no qual o
dispositivo intravaginal permaneceu por 12 dias e observaram as
concentracfes séricas de P, durante o tratamento. Assim, apds a
insercdo do dispositivo houve um aumento agudo nas concentragdes
séricas de P, (> 5ng/mL), que permaneceu durante o 3 - 4° dia. Apos 0 6°
dia de tratamento, porém, a P, declinou a niveis subluteais (2ng/mL) e
permaneceu neste valor até o 12° dia, quando o dispositivo foi retirado.
Os autores concluiram que tratamentos curtos de cinco dias permitiam um
adequado nivel de P4, porém tratamentos longos estavam associados
com niveis de P4 séricas subluteais, que alteravam o turnover folicular.
Segundo VINOLES et al. (2001) a diminuicdo no turnover folicular,
acarreta a ovulacdo de foliculos velhos, que possuem pouca
probabilidade de serem fertilizados e caso ocorra fertilizac&o, resulta em
desenvolvimento embrionario anormal ou morte embrionaria prematura.
Desta forma, em protocolos de sincronizacdo de estro espera-se niveis
supraluteais de P4, por meio de tratamentos curtos, 0s quais permitem
maiores indices de fertilidade, devido a prevaléncia da ovulacdo em
foliculos jovens.

Outro fator que se opde a utilizacdo de tratamento prolongado de
P4, nos protocolos de inducdo e sincronizacdo do estro na espécie
caprina, além das baixas concentracfes séricas de P, obtidas no final do
tratamento, estd apoiado na dinamica folicular. Segundo RUBIANES e
MENCHACA (2003) no modelo folicular padrdo, as ondas emergem a
cada 5-7 dias e, desta forma, os tratamentos curtos com P, asseguram a
presenca de foliculos jovens grandes disponiveis para ovulacao,
independente do tratamento ter iniciado na presenca ou ndo de uma nova
onda.

Resultados satisfatorios utilizando esponjas intravaginais por um
curto periodo podem ser evidenciados. Desta forma, PROSPERI et al.
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(2003) durante o inicio da estacdo reprodutiva, utilizaram esponjas
contento 60 mg de MAP, por periodos de 6 ou 9 dias, associadas a 200
Ul eCG e 25 pg analogo da prostaglandina, 24 h antes da retirada da
esponja. O percentual de cabras em estro foi similar em ambos
tratamentos (88,89 %). O inicio do estro (26,5 h) e a sua duracao (39,5 h)
também néo diferiram entre os tratamentos .

Além do periodo de permanéncia, a concentracdo da P, utilizada
nos dispositivos intravaginais também é de fundamental importancia para
0 sucesso da inducéo e sincronizacdo do estro. Segundo LEBOEUF et al.
(1998), a concentracdo de P, recomendada depende da categoria dos
animais e do tipo de P4 exdégena. Assim, doses de FGA para cabras em
lactacdo e nuliparas séo da ordem de 45 e 40 mg, respectivamente. Em
relacdo ao MAP, pesquisas tem demonstrado que doses efetivas para
sincronizacdo do estro podem ser encontradas na metade da dose
preconizada pelo fabricante. GREYLING e VAN der NEST (2000)
pesquisaram a utilizacdo de esponjas inteiras impregnadas com MAP
contendo 60 mg e metade da esponja com aproximadamente 36,9 mg,
durante um periodo de 14 dias, seguida da administracdo de 300 Ul eCG
para sincronizacdo do estro em ovelhas, durante a estacédo reprodutiva.
Os resultados revelaram que nédo houve diferenca entre os tratamentos no
que se refere ao inicio e duracdo do estro. Porém, a avaliacdo da
concentracdo de MAP nas esponjas durante diferentes periodos do
tratamento revelaram que somente 23,4 % ou 13,2 mg na esponja inteira
e 50,7 % ou 18,7 mg na esponja dividida havia sido absorvida pelo
animal. Desta forma concluiram que a P, necessaria para causar um
feedback positivo no hipotdlamo, encontrava-se em excesso nas esponjas
comerciais.

Da mesma forma, FREITAS et al. (1996), trabalhando com a
espécie caprina, fora da estacdo reprodutiva, utilizaram esponjas
contendo 45 mg de FGA, durante um periodo de 11 dias, associada a
administracdo de 400-500 Ul eCG e 50 ng de PGF,, 48 h antes da

retirada da esponja, em trés grupos diferentes. O grupo 1 recebeu
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somente uma esponja, ao passo que 0 grupo 2 e 3 receberam duas
esponjas. No grupo 2, as esponjas foram colocadas nos dias zero e sete
e no grupo 3 nos dias zero e nove. Os resultados alcancados com a
utilizacdo de duas esponjas, em relacdo a percentagem de animais em
estro, indice de ovulacdo e periodo médio para o inicio do estro néao
foram diferentes daqueles obtidos durante o tratamento convencional,
com a utilizacdo de somente uma esponja. Os autores concluiram que o
aumento dos niveis de P4 no final da sincronizacdo do estro ndo é um
método eficiente para reduzir a variabilidade entre os animais no que
tange ao inicio do estro.

ESPESCHIT (1986) utilizou esponjas intravaginais contendo 50 mg
de MAP, durante dez dias, associada a diferentes doses de eCG (200 e
400 Ul) e cloprostenol (50 a 125 ng) e encontrou uma percentagem de
animais em estro de 88,9 a 100 %. FONSECA (2002), utilizando dose
mais elevada de MAP nas esponjas intravaginais (60mg), por um periodo
de nove dias associada a 200 Ul de eCG e 22,5 ny PGF,,, também
encontrou resultados satisfatérios, em relacdo a percentagem de animais
em estro, equivalente a 90,68 %.

Um dos inconvenientes observados com a utilizacdo de esponjas
intravaginais € o desenvolvimento de vaginite, no término do tratamento,
embora ja tenha sido relatado por GONZALEZ e STAGNARO (1974) e
SMITH (1986) a ndo associacdo com a fertilidade ou deteccao de estro
pelo rufido. A fim de minimizar a vaginite, recomenda-se 0 uso de

antibiéticos diretamente nas esponjas, anteriormente a sua utilizacéo.
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2.5. USO DE AGENTES LUTEOLITICOS

A lutedlise pode ser definida como a lise ou falecimento estrutural
do corpo lateo (CL), o qual perde a capacidade de sintetizar P4, seguida
da perda das células que o compdem. O agente responsavel pela
lutedlise é a PGF,, que em ruminantes é produzida pelo endomeétrio,
passa diretamente através das paredes das veias Utero-ovarianas para o
interior da artéria ovariana, alcancando o CL (HAFEZ, 1995), onde atua
nas grandes células luteais, originadas das células da granulosa, por
ligacbes nos receptores da familia G (SANGHA et al., 2002).

O agente que inicia a lutedlise tem sido proposto ser o estradiol
advindo dos foliculos pré-ovulatorios em desenvolvimento que disparam a
liberacdo de ocitocina da neuro-hipdéfise, a qual estimula a liberacdo de
pequenas quantidades de PGF,,; uterina (NISWENDER et al., 2000).

Em diversos programas reprodutivos, a PGF,; ou o cloprostenol,
seu analogo sintético, tém sido utilizados como importante agente
luteolitico, em associacdo ou ndo com outros horménios, segundo a fase
reprodutiva ou a presenca ou ndo do CL. Desta forma, durante a estacao
reprodutiva, varios protocolos utilizam somente a PGF,,, em vista de
existir, nesta fase, a presenca de um CL funcional, responsivo a sua
atuacao (ALACAM et al., 1985).

Para o0 sucesso da inducdo do estro com o uso de agentes
luteoliticos, € importante ressaltar que, ha maioria das vezes, no inicio do
tratamento, ndo se conhece o status reprodutivo da fémea em relacdo ao
ciclo estral e que nem todas as fases do ciclo sao responsivas a atuacao
deste hormonio. Segundo OTT et al. (1980) a PGF,, ndo atua entre o
quarto e sexto dia do ciclo estral. Periodos inferiores foram observados
por BOSU et al. (1978), que relataram inicio da responsatividade do CL a
PGF,, a partir do quarto dia do ciclo e PROSPERI (2004) a partir do

terceiro dia.
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Deve-se preconizar, portanto, o uso de duas aplicacdes de PGF,,,
com intervalos que variam de sete (PROSPERI, 2004), onze (FONSECA,
2002), doze (AMARANTIDES et al.,, 2004) ou treze dias (ROMANO,
1998), a fim de alcancar melhores respostas com a utilizacdo de PGF,,
independente do periodo de inicio do estro. PROSPERI (2004), comparou
0 protocolo com duas aplicacdes de 125 ng PGF,, ,intervaladas de dez
dias, com o protocolo de tempo reduzido, com trés aplicacdes de PGFy,
intervaladas de sete dias. A taxa de inducdo do estro, apds a primeira
aplicacao de PGF,, foi similar entre os dois protocolos, sendo de 75,0%
para o tratamento controle e 87,5 % para o tratamento com tempo
reduzido. Porém, apdés a segunda aplicacao verificou-se um indice de
100% de estro para o protocolo de tempo reduzido e de 66,67 % para o
controle. Resultados semelhantes, foram encontrados por MENCHACA et
al. (2004), ao utilizarem o protocolo com tempo reduzido (sete dias) em
ovelhas, onde 80,0 % delas apresentaram estro entre 25 a 48 h apos a
segunda aplicacao de PGF5;, .

Na busca de identificar a melhor dosagem de PGF,, para os
protocolos de inducéo, durante a estacdo reprodutiva, ROMANO (1998)
administrou 62,5 ou 12,5 pg de cloprostenol entre os dias 8 e 15° do ciclo
estral, porém, nao observou diferencas em relacao ao inicio e duracao do
estro. AKUSU e EGBUNINKE (1984) avaliaram o efeito de duas doses de
PGF,, (5 e 10 mg) administradas com intervalo de onze dias e também
nao observaram diferencas na performance reprodutiva dos animais.
Segundo outros autores, a dose de PGF,, pode variar de 7,5 mg
administradas em intervalos de doze dias (AMARANTIDIS, 2004) ou 5,0
mg, intervaladas de 10 dias (ALACAM et al., 1985). A dosagem também
pode variar segundo o peso vivo dos animais. Segundo BRETZLAFF e
OTT (1983) a dose de PGF,, corresponde a 0,0385 mg/kg.

Em relacdo a via de administragdo, MELLADO et al (1994) nao
encontraram diferencas na inducao do estro em cabras, ao compararem a

via intramuscular ou a submucosa vulvar, na dose de 4 mg.
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A eficacia da inducdo hormonal do estro com PGF,, foi
comprovada, ap6s a comparacdo com tratamentos a base de
progestagenos. ISHWAR e PANDEY (1990) relataram que duas
aplicacbes de 5 ou 10 mg de PGFz,, induziram 100 % das cabras
tratadas, em comparacdo com 90% do tratamento com progesterona
intramuscular. AHMED et al. (1998) relataram que duas aplicagcbes de 125
Hg de cloprostenol foram mais eficientes na sincronizacdo do estro em
cabras nubianas (100 %) quando comparado com outros tratamentos a
base de esponjas impregnadas com progesterona (70 %) ou associacao
desta com 300 Ul eCG, 48 h antes da retirada da esponja (77 %).
Trabalhos posteriores também relataram a eficacia da inducéo do estro
por meio da aplicacdo de PGF,, durante a estacdo reprodutiva
(AMARANTIDIS et al., 2004).

A sincronizacdo do estro, pelo uso de PGF,, entretanto, pode
falhar devido a diferentes causas. Em bovinos, estas causas estao
relacionadas a auséncia do CL, regressdo do CL ou presenca de ciclos
estrais curtos (KING, 1982 apud ROMANO, 1998). Em caprinos, a
principal causa da ineficiéncia dos tratamentos que utilizam PGF,, é a
presenca de ciclos estrais curtos. Desta forma, animais que apresentam
ciclos estrais curtos, durante a segunda aplicacdo de PGF,, podem ser
nao-responsivos a acdo deste horménio, visto que a PGF,, ndo atua
eficientemente durante todo o ciclo. BOSU et al. (1978) sincronizaram o
ciclo estral de quinze cabras com o uso de esponjas impregnadas com 20
mg de FGA. ApoOs a retirada das esponjas, os animais foram divididos em
seis grupos, nos quais foram administrados PGF,, durante os dias 2, 4,
6, 12, 14 ou 16, apdés o fim do estro. Os autores observaram que 0
tratamento com PGF,, realizado dois dias ap6s o fim do estro, ao
contrario dos outros tratamentos, néo teve efeito sob a funcionalidade do
CL e concluiram que a PGF,, possui efeito luteolitico somente quando
administrada apos dois dias do fim do estro.

O uso de PGFy,, porém, nao € indicado somente durante a estacéo

reprodutiva. Protocolos de reproducdo assistida que utilizam
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progestageno, na estacdo de anestro sazonal, recomendam a associacao
da PGF,, 24 h (FONSECA, 2002) ou 48 h (PIERSON et al., 2001) antes
da remocdo da esponja; no momento da remocao (ROMANO, 2004;
AMARANTIDIS et al., 2004) ou durante a inser¢cao da mesma (RUBIANES
e MENCHACA, 2003). Neste caso, a utilizacdo de PGF,, tem como
finalidade a eliminacdo de corpos-luteos funcionais, que podem impedir

uma sincronizagéo eficiente.
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2.6. USO DA eCG

A fim de intensificar a resposta dos tratamentos com utilizacdo de
progestagenos para sincronizacdo do estro, é recomendada a associacao
com gonadotrofina, independente da estacdo. Segundo RITAR et al.
(1984), as gonadotrofinas possuem a finalidade de diminuir a variabilidade
na resposta ovulatoria, além de aumentar o indice de ovulacdo e
fertilidade.

A gonadotrofina mais comumente utilizada € a gonadotrofina
coribnica equina (eCG) ou gonadotrofina sérica da égua prenhe (PMSG),
como foi inicialmente conhecida, apdés ter sido descoberta em 1930 por
Cole e Hart. Recebe este nome pelo fato de ser secretada por células
trofoblasticas especializadas, presentes no Utero da égua, entre o 40 e
130° dias de gestacdo (HAFEZ, 1995). Outras gonadotrofinas como o
FSH (horménio foliculo estimulante) também podem ser utilizadas em
protocolos de sincronizacdo ou em programas de transferéncia de
embrido, onde se objetiva um nimero maior de ovulacdes, com resultados
superiores aqueles encontrados com a utilizacdo da eCG (ARMSTRONG
et al., 1983; MAHMOOD et al.,, 1991). Porém, quando se trabalha com
rebanhos a campo, a eCG é preferencialmente utilizada, devido a sua
facilidade de administracéo e baixo custo (REGUEIRO et al., 1999).

A eCG é uma glicoproteina com subunidades a e b similares ao
horménio foliculo estimulante (FSH) e hormdnio luteinizante (LH), porém
com um conteddo maior de &cido sidlico, que lhe confere uma meia-vida
superior. Apesar de possuir acfes biolégicas de FSH e LH, aquelas
inerentes ao FSH sdo mais evidentes. Desta forma, a eCG promove 0
crescimento folicular e aumento da producdo de estrogenos, os quais
acarretam o comportamento caracteristico do estro, além de agir também
na liberacdo de GnRH e LH e, conseqiuientemente, na ovulacdo (FOOTE,
1982).
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Durante a estacdo reprodutiva, a eCG pode ser administrada no
momento da remocao da esponja (REGUEIRO et al., 1999; MOTLOMELO
et al., 2002; AMARANTIDIS et al., 2004) ou 48 h antes (FREITAS et al.,
1997; AHMED et al., 1998).

RITAR et al. (1984) compararam o momento de aplicacédo da eCG,
48h antes da retirada da esponja ou no momento da retirada da esponja,
durante duas estacdes diferentes. Observaram que, durante o0 anestro
sazonal, ocorreu uma ovulacdo mais precoce, um pico de LH pré-
ovulatério mais pronunciado e uma taxa de ovulacdo maior quando a eCG
foi administrada 48 h antes da retirada da esponja. Porém, em cabras
tratadas durante a estacdo reprodutiva, tanto a dose de eCG, quanto o
periodo de administracd ndo influenciaram o numero de fémeas que
ovularam, ap6s a remocdo da esponja, sendo apenas constatado uma
diferenca no periodo de ovulacado, o qual foi mais tardio para os animais
que receberam eCG no momento da retirada da esponja.

As dosagens recomendadas de eCG variam segundo alguns
autores. ESPESCHIT (1986) relatou que 200 Ul foram suficientes para
sincronizacdo do estro em cabras, sem riscos de abortamento. Ao
contrario, dosagens maiores (400 Ul) associadas a 0,125 mg de
cloprostenol, resultaram em 44,4 % de abortamento, com presenca de 4,3
fetos, em média. Segundo TRALDI (1994) dosagens superiores utilizadas
na Europa (400 a 700 Ul) ndo sao condizentes com os rebanhos
nacionais puros ou mesticos e resulta em prolificidade indesejavel com
Obito da mée e dos fetos. Fora da estacdo de acasalamento natural,
LEITE (2004) e FONSECA (2002) utilizaram 200 Ul de eCG, associado ao
tratamento com progestagenos e encontraram resultados satisfatorios em
relacdo a percentagem de animais em estro, sendo de 100 % e 90,68 %,
respectivamente. A dose de eCG pode ser melhor estimada em funcéo
da producédo de leite, estacdo e numero de paricdes. BARIL et al. (1992)
propuseram que cabras primiparas e multiparas com producdo de leite
menor que 3,5 kg deveriam receber 500 Ul durante a estacdo de anestro

e 400 Ul durante a estacdo reprodutiva. Quando a producao
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correspondesse a valores maior que 3,5 kg, a dose recomendada seria
600 e 500 Ul de eCG, durante o anestro e estacdo reprodutiva,
respectivamente. Ao passo que cabras nuliparas uma dosagem menor
deveria ser administrada, sendo 300 Ul durante a estacdo anestro e 250
Ul na estacao reprodutiva.

A eCG pode ser administrada por via intramuscular ou subcutanea,
com resultados igualmente eficazes (GREYLING e van NIEKERK, 1990).
Porém, alguns outros fatores como diferenca racial, escore corporal
(REGUEIRO et al., 1999), nutricio (ARMSTRONG et al., 1983) e periodo
do ciclo estral (ESPESCHIT, 1986), estéo relacionados com alteragdes na
resposta da eCG.

Vérios trabalhos demonstraram a eficiéncia do eCG no que tange a
maior concentracdo do estro, aumento da fertilidade e dimiuicdo da
variabilidade da resposta ovulatéria, em programas que utilizam a monta
natural (REGUEIRO et al., 1999) ou inseminagéo artificial em tempo fixo
(MOTLOMELO et al.,, 2002). Existem, porém, alguns empecilhos na
utilizacdo da eCG. A regressdo prematura do corpo Iuteo e conseqglente
encurtamento do ciclo estral, segundo ARMSTRONG et al. (1983) € um
dos principais fatores que limitam a utilizam da eCG. GREYLING e van
NIEKERK (1990) relacionaram a regressdo do corpo luteo a meia-vida
longa da eCG (seis dias). Segundo estes autores, uma meia-vida longa
prolonga o crescimento e desenvolvimento folicular durante o inicio da
fase Iuteal e eleva os niveis sanglineos de estradiol, que, por
conseguinte, interfere positivamente na liberacdo de prostaglandinas, via
ativacdo dos receptores de ocitocina, que culmina com a lise do corpo
lateo.

BARIL et al., (1996) relataram ainda a incidéncia de estros tardios e
baixo indice de fertilidade com o uso da eCG e o0s correlacionaram com a
presenca de anticorpos anti-eCG, apds tratamentos hormonais
consecutivos, utilizando este horménio. Os resultados do experimento
revelaram que quando a percentagem de anticorpos anti-eCG, foi menor

que 5, 92,6% das fémeas demonstraram estro, ao passo que quando foi
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maior que 5, somente 62,1 % manifestaram estro. A ocorréncia de estros
tardios (apds 30 h) também foi evidenciada em animais com elevado
percentagem de anticorpos anti-eCG.

ROY et al. (1999) pesquisaram a interferéncia de repetidas doses
de eCG na inducdo da ovulacdo em cabras e relataram que o efeito
negativo na fertilidade é decorréncia de uma resposta imune-humoral
envolvendo o complexo maior de histocompatibilidade. Pelo fato da
resposta humoral ocorrer sete dias apdés a administracdo de eCG, foi
constatado que s&o os anticorpos residuais presentes no momento da
administracdo da eCG que interferem na bioatividade da eCG e que,
portanto, somente a administracdo consecutiva deste horménio seria
prejudicial. Segundo estes autores, os anticorpos anti-eCG exercem um
bloqueio na acdo das gonadotrofinas exdégenas e, consequientemente,
apenas a fracao livre se liga aos receptores LH e FSH ovarianos,
alterando toda a esteroidogénese ovariana. Contudo, FREITAS (1997)
sugerem que outros fatores além dos anticorpos anti-eCG possam
interferir no atraso da manifestacédo de estro e baixa fertilidade, uma vez
gue animais tratados uma Unica vez, também apresentaram variacées no

inicio do estro.
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2.7. USO DO GnRH

O hormobnio liberador de gonadotrofinas (GnRH) é um
decapeptideo sintetizado nos corpos celulares de neurbnios
neurosecretores, localizados no hipotalamo médiobasal. A atuacdo do
GnRH na adenohipdfise, resulta na liberacdo do horménio luteinizante
(LH) e horménio foliculo estimulante (FSH).

ApOs a descoberta de sua estrutura molecular, em 1971, por
Schally e Guillemin, muitas drogas sintéticas estdo sendo elaboradas para
utilizagdo em programas de reprodugdo com diversos fins (MILO e
JAMES, 2003). Alteracbes na estrutura quimica da molécula de GnRH
original resultaram na criacdo de potentes agonistas disponiveis
comercialmente como buserelina e lecirelina, ambos com eficicia
comprovada, em experimentos realizados com bufalos (BARUSELLI et al.,
2001). Segundo CONN e CROWLEY (1991) apud THATCHER et al.
(1993) os agonistas de GnRH tém sido formulados contra ataques
enzimaticos, aumentando a sua ligacdo com proteinas plasmaticas e
membranas além de possuirem afinidade superior com seus respectivos
receptores.

O mecanismo de acdo do GnRH ou de seus analogos compreende
modificacdes na funcionalidade do corpo luteo ou foliculo, por meio de
alteracdes na secrecao de LH ou FSH (THATCHER et al., 1993).

Inicialmente, andlogos do GnRH foram indicados para o tratamento
de cistos ovarianos em bovinos (SEGUIN et al.,, 1976 apud MILO e
JAMES, 2003). Recentemente tem-se constatado sua importancia em
intensificar a resposta luteal apdés a cobricdo e minimizar as perdas
embrionéarias, quando administrado doze dias ap6s a cobri¢cdo, periodo
critico para o reconhecimento da gestacdo e que coincide com o inicio da
regressao do CL em um ciclo estral natural (CAM e KURAN, 2004).

Antagonistas de GnRH também tém sido empregados, durante a
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superovulacdo de cabras destinadas a programas de transferéncia de
embrides, com o intuito de aumentar o numero de foliculos recrutados e
embrides coletados. Isto € possivel gracas ao efeito competitivo do
antagonista nos receptores de GnRH, com posterior queda dos niveis
plasmaticos de FSH e LH. Conseqiientemente h4 uma supressao do
foliculo dominante e aumento do namero de foliculos pequenos de uma
nova onda.(GONZALEZ-BULNES et al., 2004).

Nos programas de inducé&o ou de sincronizacédo do estro, o GnRH
proporciona um controle mais apurado da ovulagao, fundamental em
programas de inseminagao com tempo fixo.

Alguns trabalhos, realizados na espécie caprina, citam a utilizacdo
de analogos do GnRH, como uma ferramenta importante nos programas
de sincronizacao do estro tanto na estacdo reprodutiva quanto em cabras
em anestro sazonal. CAMERON et al. (1988) sincronizaram 47 fémeas,
durante a estacao reprodutiva, por meio de esponja contendo 60 mg MAP
e 1200 Ul eCG, administrados 48 h antes da retirada da esponja. Um total
de 22 animais também receberam 50 ng de GnRH, 20 h apoés a retirada
da esponja. O tratamento com GnRH melhorou a sincronia da ovulagéo,
com 91 % das ovulacbes ocorrendo entre 36 e 48h, comparado com
somente 64 % do grupo controle.

PIERSON et al. (2003) ao utilizarem 50 ng de GnRH, 24 h apo6s a
retirada da esponja, associados ao tratamento com PGF,; e eCG, em
diferentes estacfes, constataram que, durante a estacdo reprodutiva, a
administracdo GnRH nao teve efeito significativo no inicio do estro, que foi
verificado 25,8 h e 30,0 h ap6s a retirada da esponja, para tratamentos
com e sem GnRH respectivamente. Porém, o GnRH foi responsavel pelo
aumento no numero de ovulacdes, uma vez que 100 % dos animais
ovularam em 60 h, ao contrario do tratamento sem GnRH, onde somente
33,3 % dos animais ovularam. Em ambas as estacdes, o GnRH também
reduziu o intervalo da retirada da esponja a onda de LH e a variabilidade

entre os animais.
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LEITE (2004) ao induzir o estro e ovulacdo, fora da estacao
reprodutiva, com a utilizacdo de esponjas impregnadas com MAP,
associadas a administracdo de eCG e PGF,,, 48 h antes da retirada da
esponja e GnRH ou LH, 24 h depois da retirada desta, ndo encontrou
resultados satisfatérios no protocolo com a associacdo do GnRH.
Segundo este autor, a utilizacdo de GnRH nao alterou o intervalo da
retirada da esponja ao estro nem a duracdo do estro; sendo somente
verificado um maior periodo entre estro e ovulagéo (22,0 + 9,8 h), quando
comparado com o tratamento sem utilizacdo de gonadotrofinas (11,7 *
14,1 h). Com a utilizacdo de GnRH foi constatado também uma menor
percentagem de animais em estro (66,66 %) e uma alta perda embrionaria
aos 40 dias de gestacado. A baixa inducéo do estro foi correlacionada com
o efeito inibitério do GnRH na esteroidogénese ovariana, apoiado nos
dados de SRIDARAN et al (1999), que relataram que o GnRH agonista
inicialmente estimula a secrecdo de grandes quantidades de
gonadotrofinas e, posteriormente, provoca dessensibilizacao da hipdéfise e
gbnadas, 0 que acarreta uma inibichAo da funcdo gonadal e

esteroidogénese.

30



3. MATERIAL E METODOS

O estudo foi conduzido na cidade de Vigosa, situada na Zona da
Mata do Estado de Minas Gerais, durante o periodo de junho e julho de
2004, que corresponde a estacao de monta fisioldégica dos caprinos desta
regido. O local do experimento foi o Setor de Caprinocultura do
Departamento de Zootecnia da Universidade Federal de Vigosa, cuja
localizacdo e dados climaticos correspondem a 20°46'23” latitude sul e
42°51'53” longitude oeste, altitude média de 692,74 m, clima Cwa pela
classificacdo Koppen (inverno seco e verdo Umido), com temperatura
média anual de 19,4 °C e precipitacéo pluviométrica anual de 1221 mm?.
Foram utilizadas 44 fémeas multiparas lactantes, sendo 31 da raga Alpina
e 13 da raca Saanen, com idade entre 2 a 5 anos, peso corporal médio de
58 Kg as quais foram distribuidas equitativamente entre os trés
tratamentos.

Os animais foram mantidos em baias cobertas com cama de
cepilho e com acesso ao solario, em um sistema intensivo. A alimentacéo
foi composta de silagem de milho ad libitum e mistura concentrada, duas

vezes ao dia, sendo o sal mineral e agua disponiveis permanentemente.
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Todas as fémeas foram tratadas com esponjas intravaginais
impregnadas com 60 mg de acetato de medroxiprogesterona (MAP)?
durante um periodo de nove dias, e por uma aplicacdo de 37,5 ngy d-
cloprostenol?, analogo da prostaglandina, no sétimo dia. Os animais
foram, entdo, distribuidos aleatoriamente em trés grupos: T1 - controle; T2
- aplicacdo 200 Ul eCG no sétimo dia e T3 - aplicacdo 200 Ul eCG® no
sétimo dia + 12,5 ny de Lecirelina®, um analogo de GnRH, 24 h apés a
retirada da esponja. Apds a retirada das esponjas, 0os animais foram
monitorados quanto ao inicio do estro em intervalos de quatro horas, com
a utilizacdo de um rufido por translocacdo peniana e por meio da
visualizacdo dos sinais de estro caracteristicos da espécie, como:
inquietacdo, vocalizacdo, miccdo frequente, balancar da cauda, vulva
edemaciada e hiperémica, descarga vaginal de muco e imobilidade a
monta.

Os animais foram acasalados, utilizando monta natural, 12 h a
partir do inicio do estro, sendo novamente cobertos apds este periodo,
caso o estro ainda persistisse. Os reprodutores utilizados foram do préprio
Setor de Caprinocultura da UFV.

Para a visualizacdo dos ovarios e acompanhamento do
crescimento folicular até a ovulacdo, foi utilizado ultra-sonografia
transretal com um transdutor linear de 5 MHz®> adaptado a uma haste
acrilica (diametro de 25 mm; comprimento de 50 cm), a fim de obter uma
maior rigidez e facilitar a manipulacdo no reto. Durante a avaliagdo ultra-
sonografica, as cabras foram contidas em um tronco, onde as fezes foram
removidas com os dedos. As imagens observadas apos a insercao do
transdutor foram compativeis com aquelas citadas por GINTHER e KOT
(1994), que relataram a visualizacdo da bexiga, porcao cranial da cérvix

no plano longitudinal, e posteriormente os ovarios esquerdo e direito,
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apos uma rotacdo do transdutor em um angulo de 45° a 90° no sentido
horério e anti-horario, respectivamente.

Os exames ultra-sonograficos foram realizados nos dias da
aplicacao da esponja (dia zero), na aplicacdo dos horménios (dia sete) e
na retirada da esponja (dia nove). Apés 12 h da retirada da esponja, 0s
exames foram realizados com intervalos de quatro horas e perduraram
até a deteccdo da ovulacédo ou 96 h horas apds o inicio do estro, caso nao
ocorresse a ovulacao. O exame teve a finalidade de mensurar os foliculos
e estimar o momento da ovulacdo. Desta forma, acompanhou-se, por
consecutivas avaliacdes, o crescimento do foliculo com maior diametro e
seu colapso.

Os diagnosticos de gestacdo foram realizados aos 25 e 40 dias
apos a cobricdo, com auxilio da ultra-sonografia trans-retal.

Na andlise estatistica, todos os dados foram submetidos aos testes
de homogeneidade de variancia (Teste de Cochran e Bartlett) e
normalidade (Teste de Lilliefors). Posteriormente os dados referentes ao
intervalo da retirada da esponja ao inicio do estro e a ovulacdo, do inicio
do estro a ovulacdo, assim como a duracédo do estro e diametro do foliculo
ovulatorio, foram interpretados pela analise de variancia (ANOVA) e as
médias foram comparadas, utilizando-se o teste de Newman Keuls (SNK),
processadas pelo SAEG (UFV-1999). Para andlise dos dados qualitativos:
taxa de gestacao, prevaléncia de ovulacdo com relagéo ao foliculo direito
e esquerdo, percentagem de animais em estro, utilizou-se o teste do qui-
quadrado (X 2).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os protocolos de sincronizacdo da ovulagdo utilizados neste
experimento, durante a estacao reprodutiva, em relacdo a percentagem
de animais em estro, apresentaram alteracOes significativas (P<0,05),
como pode ser observado na Tabela 1. O grupo controle (T1), no qual foi
utilizado somente esponjas impregnadas com MAP e PGF,, apresentou
100 % dos animais em estro, seguido do T2 (92,9 %) com utilizacdo da
eCG e T3 (53,3 %) que correspondeu ao tratamento com eCG associada
ao GnRH.

Tabela 1- Percentagem de animais em estro (PAE) em cabras
sincronizadas, com utilizacdo de MAP e cloprostenol (T1)
associados a eCG (T2) ou eCG + GnRH (T3)

Tratamento PAE (%)
T1 100 (14/14)2
T2 92,9 (13/14)2°
T3 53,3 (9/15)°

abC \/alores seguidos por letra diferente, diferem ao nivel de 5% pelo teste

do qui-quadrado.



Durante o tratamento com progestageno, nenhum animal perdeu a
esponja ou manifestou caracteristica de estro, demonstrando que 60 mg
de acetato de medroxiprogesterona (MAP), foi suficiente para inibir a
manifestacdo do estro, enquanto permanecia in situ e sincroniza-lo apos
sua retirada. Um animal do T2 foi excluido do experimento, visto ter uma
producao de leite elevada quando comparado com os outros animais do
mesmo tratamento.

Outros estudos tém demonstrado resultados semelhantes quando
tratamentos com progestagenos sdo associados a eCG, durante a
estacao reprodutiva. MOTLOMELO et al. (2002), encontraram 93,1% dos
animais em estro quando a esponja intravaginal foi impregnada com MAP,
durante um periodo de 16 dias, associado a 300 Ul de eCG aplicada a
remocao dos dispositivos. PIERSON et al. (2001) comparando a
sincronizacdo do estro, durante as trés esta¢des reprodutivas, por meio
da utilizacdo de MAP durante 10 dias e 125 ug de cloprostenol 48 h antes
da remocao da esponja, associados a 300 Ul de eCG, durante a remocéao
, encontraram 100 % dos animais em estro, durante a estacao
reprodutiva. Posteriormente  AMARANTIDES et al. (2004) relataram
também 100 % de estro, utilizando protocolo semelhante. Resultados
inferiores com apenas 77,7 % dos animais apresentando sinais de estro
foi observado quando esponjas impregnadas com progesterona foram
utilizadas durante um periodo de 16 dias associadas a 300 Ul de eCG
administrada 48 h antes da remocao da esponja (AHMED et al., 1998).

Em relacéo a eficiéncia do tratamento com a utilizagdo de GnRH, o
experimento atual apresentou percentagem de animais em estro inferior
(53,3 %), quando comparado com os resultados de PIERSON (2003), que
ao sincronizarem cabras anas, durante a estacdo reprodutiva, com
administracdo de GnRH 24 h apds a remocédo da esponja, encontraram
83,3 % de animais em estro.

Fora da estacdo reprodutiva, LEITE (2004) relatou uma
percentagem de 66,66 % de cabras da raca Saanen e Alpina em estro,

com a utilizacdo do GnRH associado a progestageno, sendo que entre o
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periodo de 24-36 h apGs a remocéao da esponja, o indice de manifestacdo
do estro foi equivalente ao experimento atual, ou seja, 53,3 %.

Estros silenciosos podem ter ocorrido durante o experimento e
contribuido para subestimar os resultados obtidos, principalmente em
relacdo ao tratamento que utilizou eCG associado ao GnRH (T3). Neste
20 % (3/15) dos animais ovularam, porém ndo manifestaram os sinais
caracteristicos de estro. PRETORIUS et al. (1971) relataram que a
associacdo de gonadotrofinas (eGG e hCG) a tratamento com
progestageno para inducdo do estro, fora da estacdo, resultou na
presenca de estros pouco evidentes ou silenciosos, mesmo com a
utilizacdo de um rufido para sua deteccdo. A presenca de ovulagdo sem
estro evidente também péde ser verificada em um animal do tratamento
no qual a eCG foi associada a esponja contendo MAP (T2), o que
correspondeu a 1,4 % dos animais

Em relagdo ao inicio do estro das cabras, ap0s a retirada da
esponja, as médias dos tratamentos demonstraram valores equivalentes a
44,0 + 14,3 (T1); 41,2 £+ 11,4 (T2) e 38,7 £ 13,5 (T3), como pode ser
verificado na Tabela 2 (P>0,05). A observacéo do estro foi realizada por
um periodo de 96 h. Apenas uma cabra do T1 apresentou estro apos este
periodo, sendo, portanto, excluida da analise estatistica para, intervalo de
retirada da esponja ao inicio do estro, duracédo do estro, como também do

inicio do estro a ovulacgao.

Tabela 2- Intervalo referente a retirada da esponja ao inicio do estro
(REIE) e duracdo do estro (DE), com utilizacao de MAP e
cloprostenol (T1) associados a eCG (T2) ou eCG + GnRH (T3).

Parametros T1 T2 T3
IREIE (horas) 440+ 14,3 412+ 11,4 38,7+ 13,5
DE (horas) 19,8 +9,3 21,3+6,4 17,3+8,3
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No atual experimento, os dados referentes ao inicio do estro em
relacdo ao tratamento com associacao da eCG, nao estdo de acordo com
REGUEIRO et al. (1999), os quais relataram que a associacao da eCG,
nos protocolos de inducdo e sincronizacdo do estro em caprinos, reduz
significantemente o intervalo do inicio do estro, apés a retirada da
esponja. Por outro lado, GREYLING e van der NEST (2000), encontraram
intervalos referentes ao inicio do estro superiores a este experimento,
equivalentes a 50,7 = 26,3 h em cabras nativas e 53,2 £+ 27,5 h em cabras
da raca Boer, quando eCG foi administrada no momento da remocéo da
esponja. Da mesma forma, AHMED et al. (1998) relataram que o inicio do
estro, apos a retirada do dispositvo ocorreu mais tardiamente, sendo 52,3
h + 14,3 h, quando utilizou cabras da raca Nubiana e administracdo de
eCG 48h antes da retirada do dispositivo. Por outro lado, intervalos
inferiores aos deste experimento, para o inicio do estro apdés a retirada da
esponja 32,2 + 0,5 h também foram verificados (MOTLOMELO et al.,
2002). A diferenca observada no intervalo da retirada da esponja ao inicio
do estro em tratamentos hormonais, relatada por diferentes autores, pode
ser devido aos diferentes periodos de permanéncia da esponja.
GREYLING et al. (1985) avaliaram diferentes periodos de permanéncia da
esponja contendo MAP (12, 14, 16 ou 18 dias) em cabras da raca Boer,
associada a 300 Ul de eCG e concluiram que apesar dos animais terem
recebido o mesmo tratamento, o inicio do estro foi significantemente
diferente nos tratamentos em que a esponja permaneceu por um periodo
de 14 e 16 dias, quando comparado com o tratamento com utilizagdo da
esponja durante 12 dias, embora ndo tenha sido observado diferenca em
outros parametros como resposta ao estro, atividade folicular e taxa de
ovulacao.

Quando GnRH é incluido nos protocolos de sincronizagdo em
conjunto com progestagenos, prostaglandinas e eCG, pode-se verificar
aparecimento do estro mais precoce apos a retirada da esponja. Segundo
PIERSON et al. (2003) a utilizacdo de GnRH, resultou no aparecimento do
estro 25,8 h ap0s a retirada da esponja em comparac¢do com um intervalo
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de 30 h, quando o GnRH nao foi incluido no protocolo. No atual
experimento, ocorreu uma reducao no intervalo da remocéo da esponja
ao inicio do estro com a utilizacdo do GnRH (38,7 £ 13,5 h), quando
comparado com o experimento sem a sua utilizagéo (44,0 + 14,3 h) como
observado na Tabela 2, porém estes resultados nao foram
estatisticamente significativos.

O inicio da manifestacdo do estro ndo difere somente dentro da
mesma estacdo, mas também em diferentes estacdes reprodutivas.
Comparando os resultados do experimento atual com experimentos
realizados fora da estacao reprodutiva, verifica-se uma manifestacao de
estro mais tardia em relagdo aos dados de LEITE (2004) que observaram
um periodo para manifestacdo de estro equivalente 34,8 + 10,4 e 31,5 *
3,0 h, para os tratamentos com eCG e GnhRH associados a
progestagenos, respectivamente. A diferenca no inicio de manifestacéo
do estro segundo diferentes estacdes foi estudada por PIERSON et al.
(2001), os quais relataram que o aparecimento do estro, durante a
estacao reprodutiva, ocorreria mais tarde em relacédo a estacao de anestro
sazonal, visto que a presenca de um ou mais corpo-liteos, durante a
estacdo reprodutiva, aumentaria os niveis de P, sangiineos, atrasando,
portanto, o surgimento do estro. Esta variabilidade em relac&o ao inicio do
estro, depois de tratamentos hormonais para sincronizagédo, segundo
FREITAS (1997) pode explicar o baixo indice de fertilidade em cabras
inseminadas em periodo pré-determinados apos a retirada da esponja.
Estes autores relataram ainda que o inicio do estro e a onda de LH séo
menos variaveis em animais sincronizados do que durante um ciclo estral
natural e que esta variacdo ndo se deve a caracteristicas individuais dos
animais, mas a demora no pico pré-ovulatério de estradiol e,
consequentemente, da onda de LH.

A duracdo média do estro das cabras experimentais foi de 19,5h.
Outros trabalhos tém demonstrado duracdo do estro superiores,
equivalente a 31,5 h (GREYLING e van der NEST, 2000) ou 32,6 h
(MOTLOMELO et al., 2002). Porém, LEITE (2004), utilizando o mesmo
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protocolo para sincronizacdo do estro, fora da estacdo reprodutiva,
encontrou resultados similares em relacdo a duracdo do estro (19,7 h).
Pelo fato dos estros mais duradouros observados nos trabalhos citados
serem oriundos de protocolos de sincronizacdo, nos quais utilizou-se a
eCG, no momento da retirada da esponja e ndo 48 h antes, como foi
realizado neste experimento, pode-se especular que o momento da
administracao deste hormonio pode ter interferéncia na duragao do estro.
Desta forma, a aplicacdo da eCG 48 h antes da retirada da esponja pode
ter ocasionado um pico pré-ovulatério de LH, o que acarretou uma
ovulacdo prematura. Ovulacfes prematuras com a utilizacdo de eCG 48h
antes da retirada da esponja foi constatada por CAMERON et al. (1988),
0S quais observaram, por meio de laparoscopias, realizadas antes e dois
dias apo6s a administracéo da eCG, a presenca de ovulacdo, antes mesmo
da retirada da esponja. Segundo CAMERON e BATT (1991) a ovulacédo
prematura é advinda da atividade de LH presente na eCG e ndo pela
secrecao de LH pela adenohipdfise, visto que esta encontra-se suprimida
pelos niveis de progesterona circulantes oriundos da esponja.

Neste experimento, a ovulacao foi identificada eficientemente por
meio de imagens ultra-sonograficas do ovario, com acompanhamento
sucessivo do crescimento do maior foliculo até a sua ruptura. Foi
constatado que o didmetro médio dos foliculos ovulados no ovario direito
(OD) foi de 0,77 cm e no ovéario esquerdo (OE) 0,75 cm, como pode ser
observado na Tabela 3. Em relacdo ao numero de ovulacdo por ovario,
nao houve diferenca estatistica, sendo no OD observado 24 ovulacdes e
no OE 21. Resultados semelhantes foram relatados por ROMANO e
ABELLA (1997), que também ndo encontraram uma predominancia de
ovulacdo em determinado ovario. Outros autores, porém, indicaram ser o
OD mais ativo, concentrando um maior numero de ovulagdes (FONSECA,
2002, CAMP et al., 1983). Entre os animais estudados, somente seis ou
13,3 % apresentaram dupla ovulacdo em ovarios diferentes e um animal

ou 2,22 % no mesmo oVvario.
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Tabela 3- Localizacdo da ovulacao no ovario direito (OD) ou esquerdo (OE)
e a média dos foliculos ovulados no ovario direito (MFOD) e
esquerdo (MFOE) segundo os diferentes tratamentos com
utilizacdo de MAP e cloprostenol (T1) associados a eCG (T2) ou
eCG + GnRH (13)

Parametros T1 T2 T3
OD (%) 53,3 (8/14) 71,4 (10/14) 40 (6/15)
OE (%) 71,4 (10/14) 35,7 (5/14) 40 (6/15)
MFOD (cm) 0,77 £ 0,94 0,81 + 0,90 0,77 +0,88
MFOE (cm) 0,75+0,14 0,70 £0,79 0,50 0,44

Em relacdo ao intervalo entre estro e ovulacdo, como pode ser
verificado na Tabela 4 ndo houve diferenca estatistica entre os resultados,
embora o tratamento com utilizacdo de gonadotropina tenha alcancado

intervalo menor (14,4 = 9,4h).

Tabela 4- Intervalo referente ao inicio do estro a ovulacdo (IEO) e da
retirada da esponja a ovulacao (IREO), com utilizacdo de MAP e
cloprostenol (T1) associados a eCG (T2) ou eCG + GnRH (T3).

Parametros T1 T2 T3
IEO (horas) 245+10,4 19,6 +9.,4 144+94
IREO (horas) 70,3+13/4 60,7 + 11,7 55,9 + 20,7

LEITE (2004) relatou, fora da estagdo reprodutiva, um intervalo
maior do inicio do estro a ovulacao para o tratamento que utilizou GnRH
e eCG e justificou que o atraso no momento de ovulacédo poderia ter sido
ocasionado pela formacdo de anticorpos anti-eCG. BARIL (1996) e
DRION et al. (2001) observaram que repetidas inducao/sincronizacao do
estro com eCG estéo relacionadas com um aumento na resposta imune a

este hormdnio e formacéo de anticorpos anti-eCG. Como consequéncia,
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relataram um atraso na manifestacéo do estro e pico de LH, seguida de
diminuicao na fertilidade.

Neste experimento, a presenca de anticorpos anti-eCG
possivelmente n&o interferiu no momento de ovulagdo. Segundo ROY et
al. (1999), os anticorpos residuais ou aqueles presentes no momento da
administracdo de eCG sao o0s responsaveis pela interferéncia na
bioatividade da eCG exdgena e que a resposta imune humoral inicia-se
somente sete dias apds a administracdo da eCG. Desta forma, mesmo
com a utilizacdo de eCG no protocolo do atual experimento, € improvavel
gue este teria algum tipo de interferéncia na onda de LH e na iniciacdo do
estro.

Um fator importante que pode ter contribuido para o menor
intervalo do estro a ovulacdo nos tratamentos com utilizacdo de eCG (T2
e T3), diz respeito a funcdo de LH e FSH presente na molécula de eCG,
como relatado por FOOTE (1982). Desta forma a funcéo de FSH da eCG,
pode ter contribuido para a ovulacéo, por meio do aumento do nimero de
receptores de LH na membrana das células da granulosa, preparando a
luteinizacdo destas células em resposta a onda ovulatéria de LH (HAFEZ,
1995).

A grande variabilidade do periodo entre estro e a ovulacdo, em
relacdo aos diferentes tratamentos ou mesmo dentro de um mesmo
tratamento, é frequentemente observada em trabalhos que utilizam
tratamentos hormonais para inducdo da ovulacdo. ROY et al. (1999)
sugeriram a determinacdo da onda de LH, como uma ferramenta mais
precisa para deteccdo do exato momento de ovulacdo. Talvez esta
variabilidade pudesse ser minimizada com a utilizacdo de uma técnica
mais precisa que 0os exames ultra-sonogréaficos seriados, como proposto
por MENCHACA e RUBIANES (2002) e que constituiu a metodologia
deste experimento.

Em relacdo ao intervalo da retirada da esponja a ovulacdo, o0s
resultados demostraram que ndo houve diferenca estatistica entre os

tratamentos, como pode ser verificado na Tabela 4

41



Porém, uma maior concentracdo das ovulacdes ocorreu 60 h apos a

retirada da esponja, quando foi utilizado a eCG. (Figura 1).

Figura 1. Intervalo referente a retirada da esponja a ovulacédo, em cabras
sincronizadas com MAP e cloprostenol (T1) associados a eCG
(T2) ou eCG + GnRH (T3).
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Outros trabalhos, entretanto, tém demonstrado que a utilizacdo da
eCG ou GnRH reduz o intervalo entre a retirada da esponja e a ovulacéo.
CARDWELL et al. (1997) sincronizaram o estro em ovelhas, via implantes
de norgestomet associados a eCG e concluiram que o uso da eCG em
combinacdo com o progestageno diminuiu o intervalo da remocédo do
implante a ovulacdo, quando comparado com o tratamento controle, que
recebeu somente o implante de norgestomet. PIERSON et al. (2003) ao
associarem GnRH no protocolo de inducéo, verificaram também uma
reducdo no intervalo da remoc¢do da esponja a ovulacdo, além de uma
melhora na sincronizagéo da ovulagéo. RITAR et al. (1984) administraram
eCG em diferentes periodos (- 48 e 0 h) apds a retirada da esponja,
durante a estacao reprodutiva e 0 anestro sazonal e observaram que as

ovulagdes, durante a estacao reprodutiva, iniciaram mais cedo (46 h) no
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grupo que recebeu eCG 48 h antes da retirada da esponja, ao contrario
dos animais tratados fora da estacdo, em que pode ser observado o inicio
da ovulacdo somente 56 h apés a retirada da esponja. Desta forma, torna-
se importante adequar os protocolos de inducéo e sincronizacdo do estro
em caprinos segundo a estacao reprodutiva, alterando a metodologia de
administracdo dos hormonios, a fim de se alcancar indices de fertilidade
satisfatorios.

Os dados do experimento demonstraram também que GnRH nao
foi eficiente em induzir a ovulagdo em todos os animais. Desta forma, 26,6
% (4/15) dos animais tratados com GnRH e eCG nao ovularam durante as
96h apds a retirada da esponja. A falha para indugédo da ovulacéo, pode
ter sido ocasionada por diversos fatores relacionados a fisiologia do
GnRH e sua forma de administragdo nos protocolos de sincronizagao do
estro. Uma das possibilidades, portanto, diz respeito ao tipo de secrecdo
do GnRH endégeno, que ocorre de forma pulsétil (MILO e JAMES, 2003)
e que nao correspondeu ao modo como foi administrado neste
experimento. Além disso, a frequéncia e a amplitude do GnRH variam,
durante as diferentes fases do ciclo estral, de acordo com os niveis de
estrogénio e progesterona, dificultando ainda mais a obtencdo de niveis
adequados de GnRH exdgeno. Assim, 0 GnRH é secretado com pulsos
de baixa freqUéncia durante a fase luteal, quando os niveis e P, estdo
altos e estradiol relativamente baixos e pulsos de alta frequéncia e baixa
amplitude durante o meio da fase folicular, quando P, declina e estradiol
aumenta (KARSCH et al., 1997).

Além disso, falha de ovulacdo em alguns animais pode ter sido
advinda também da auséncia de foliculos dominantes no momento da
aplicacao do GnRH. Os foliculos que ndo sdo dominantes ndo expressam
0s receptores de LH e, portanto, ndo irdo ovular em resposta a onda de
LH. Assim, caso o GnRH seja administrado no momento em que nao ha
foliculo dominante no ovario, como durante a emergéncia de uma onda,
os foliculos irdo continuar a se desenvolver e ndo ovulardo (MILO e

JAMES, 2003). Neste experimento, no momento da aplicagdo do GnRH
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os foliculos apresentavam diametro médio de 0,26 cm, possivelmente nao
expressando receptores para LH. HARESIGN e LAMMIMG apud
SOUTHEE et al. (1988) também relataram que a func¢éo luteal sub-normal
pode ser o resultado de um desenvolvimento folicular inadequado antes
da inducdo da ovulacdo com GnRH. Por outro lado, RUBIANES et al.
(1997), ao realizarem uma avaliacdo enddcrina e ultra-sonografica,
durante diferentes estagios da fase luteal, em resposta a administracao
de PGF,, e GnRH em ovelhas, concluiram que, o ambiente enddcrino no
qual o foliculo esta exposto no momento da administracdo do GnRH é
mais importante que o tamanho do mesmo. Desta forma, niveis elevados
de P, determinaram a ndo ovulacdo de foliculos em resposta ao GnRH.
Segundo estes autores, a P4 na fase luteal reduz a secrecédo de LH e
diminui a producdo de estradiol folicular. Por conseguinte, pode ocorrer
uma reducdo na concentracdo ou afinidade do receptor de LH, levando a
uma faléncia na resposta ovulatéria, apds a administracdo de GnRH. Para
gue os foliculos presentes na fase luteal venham a ovular em resposta a
administracdo de GnRH, os autores recomendam a indugdo prévia da
lutedlise por meio da aplicacdo de PGF,,. Neste experimento, apesar de
ter sido administrada PGF,, 72 h antes da aplicacdo do GnRH, esta teve
a finalidade de provocar lutedlise em algum corpo liteo que porventura
estivesse presente e impedir que este interferisse na sincronizagao.
Porém, a esponja contendo progestageno permaneceu in situ até 24 h
antes da aplicacdo de GnRH e, portanto, pode ter contribuido para um
ambiente enddcrino inapropriado no momento da aplicacdo do GnRH e
gerado faléncia da ovulagéo.

O diagnéstico de gestacédo foi realizado no 25 e 40° dia apés a
cobricdo dos animais. As taxas de gestacdo dos animais diferiram entre
os tratamentos 1 e 3 (P<0,05), sendo o resultado mais satisfatério
alcancado pelo tratamento que utilizou somente cloprostenol associado

com MAP (T1), como pode ser observado na Tabela 5.



Tabela 5. Percentagem de cabras com diagnéstico de gestacdo positivo,
realizado apés 25 e 40 dias de cobricdo, em estro sincronizado
com MAP e cloprostenol (T1) associados a eCG (T2) ou eCG +

GnRH (T3).
Tratamento Diagnéstico 25 dias  Diagnoéstico 40 dias
(%) (%)
T1 78,6° 78,62
T2 71,47 71,4%°
T3 40° 40°

¢ v/alores seguidos por letra diferente, diferem ao nivel de 5% pelo teste

do qui-quadrado.

A menor taxa de fertilidade em tratamentos com associacado de
eCG, nos protocolos de sincronizacdo do estro com progestageno,
segundo BARIL et al. (1996), esta relacionado ao maior intervalo de
tempo da retirada da esponja ao inicio do estro, durante estes
tratamentos, em virtude da presenca de anticorpos anti-eCG.

Resultados semelhantes com utilizacdo de eCG foram observados
em outros trabalhos. PATIL et al. (2000), relataram um indice de
concepcao de 66,7% em cabras submetidas ao tratamento com 400 Ul de
eCG apdés administracdo de 125 mg de progesterona, intamuscular,
durante sete dias. GREYLING et al. (1997) encontraram indices de 70,5
% em ovelhas tratadas com esponjas impregnadas com MAP e 300 Ul de
eCG, apos utilizacéo de I.A com sémen resfriado, 55 h apds a retirada da
esponja, durante a estacao reprodutiva.

Nao foi verificada perda embrionéria, sendo os dois resultados dos
exames ultra-sograficos, realizados 25° e 40° dia ap6s a cobricdo
equivalentes. LEITE (2004) fora da estacdo reprodutiva, entretanto,
utilizando protocolo semelhante, com utilizacdo de eCG e GnRH mais
progestageno, encontrou perdas embrionarias elevadas, chegando até 40
%. Este autor sugeriu que a elevada perda embrionaria poderia ser
oriunda dos efeitos da I.A em tempo fixo, apds tratamento com eCG, no
que diz respeito a variabilidade no momento da ovulacdo e atraso na

onda pré-ovulatoria de LH.
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5. CONCLUSAO

Os resultados deste trabalho demonstraram que a utilizacdo de
lecirelina, um andlogo do GnRH associado ou ndo a gonadotrofina
coribnica equina, nao foi eficiente em sincronizar a ovulacdo e nem
garantir resultados de fertilidade superiores aqueles em que apenas o
dispositivo intravaginal contendo progesterona foi utilizado em conjunto

com agente luteaolitico.
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7. APENDICE

Quadro 1. Analise de variancia, aplicada ao intervalo (horas) da retirada
da esponja ao inicio do estro

FV GL SQ QM F Significancia
TRAT 2 158.4304 79.21520 0.459 Fhkkk
Residuo 33 5696.792 172.6301

CV =31.491%

Quadro 2. Analise de variancia, aplicada ao intervalo (horas) do inicio do
estro a ovulacao

FV GL SQ QM F Significancia

TRAT 2 570.0223 285.0111 2.931 0.06734
Residuo 33 3208.728 97.23417

CV =48.695%

Quadro 3. Analise de variancia para a duracédo do estro (horas)

FV GL SQ QM F Significancia

TRAT 2 87.43101 43.71551 0.657 kAR
Residuo 33 2196.791 66.56943

CV =41.253%
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Quadro 4. Andlise de variancia, aplicada ao intervalo (horas) da retirada
da esponja a ovulacéo

FV GL SQ QM F Significancia
TRAT 2 1335.029 667.5143 2.913 0.06759
Residuo 35 8020.971 229.1706

CV =24.029%

Quadro 5. Analise de variancia para o diametro médio do foliculo ovulado
no ovario direito

Significancia
0.16664

FV GL
TRAT 2

Residuo 21
CV =11.735%

SQ QM F
0.3214583E-01 0.1607292E-01 1.954
0.1727500  0.8226190E-02

Quadro 6. Analise de variancia para o diametro médio do foliculo ovulado
no ovario esquerdo

FV GL SQ QM F Significancia
TRAT 2 0.6904762E-01 0.3452381E-01 1.837 0.18797
Residuo 18 0.3383333  0.1879630E-01

CV =18.222%

Quadro 7. Condicdes biocliméaticas médias durante o periodo experimento

Més/2003 | Temperatura Umidade Preciptacdo | Evaporacéo
(°C) Relativa (%) (mm) (mm)
Junho 17,2 80 0 2,59
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