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RESUMO

Dinamica folicular de vacas de corte tratadas conrés protocolos de sincronizacéao da
ovulagao

Dissertacdo de Mestrado

Autor: Luciano Cavalheiro Melo
Orientador: Dr. Ricardo Macedo Gregory

Este trabalho teve por objetivo avaliar a dinanfadecular de vacas de corte tratadas com
protocolos para a sincronizacdo da ovulacédo ondéilsgu implantes vaginais impregnados
com progesterona ou com acetato de medroxi-pragestee um implante auricular
impregnado com norgestomet, além da utilizacacsteres de estradiol em diferentes doses.
Foram utilizadas nove vacas Braford, multiparas-laégtantes, ciclicas e com C€3. Os
animais foram mantidos confinados e alimentados é@mo e racdo. Os animais foram
divididos em trés tratamentos, sendo que todosiosass passaram pelos trés tratamentos em
quatro repeticdes. Em cada repeticdo os animasfdivididos entre os trés grupos de forma
homogénea. No grupo 1 (n = 14), os animais recabera dia 0, uma esponja vaginal
impregnada com 250 mg de acetato de medroxi-pregest (MAP) e uma aplicacao
intramuscular (i.m.) de 2 mg de benzoato de esttdBE); no dia 8, a esponja vaginal foi
retirada e aplicado i.m. 0,5 mg de Cloprostenod é@as apos foi aplicado i.m. 1 mg de BE .
No grupo 2 (n = 7), os animais receberam no diaif, implante vaginal de silicone
impregnado com 1 g de progesterona e uma aplicagdode 2 mg de BE; no dia 8, o
implante foi retirado e aplicado i.m. 0,5 mg de@tstenol e 24 horas ap6és foi aplicado i.m.
1 mg de BE . No grupo 3 (n = 8), os animais recheno dia 0, um implante auricular de
silicone impregnado com 3 mg de Norgestomet e yheagéo i.m. de 3 mg de Norgestomet
e 5 mg de Valerato de Estradiol (VE); no dia 9 plante auricular foi retirado. Os animais
foram examinados diariamente por via trans-retah aon ultra-som equipado com um
transdutor linear de 8 MHz para monitorar a dinanfaicular e luteal nos ovarios. Apos a
retirada do implante auricular no grupo 3 e apépleacdo de 1 mg de BE nos grupos 1 e 2,
0s animais foram avaliados por ultra-sonografiasdtezes por dia até que a ovulacéo fosse
detectada. No grupo 1, sete animais perderam anjespaginal impregnada com MAP e os
dados foram retirados das analises. Os trés trataséoram eficientes em promover uma
nova onda de crescimento folicular sincronizada3emt 1,1, 3,7 + 0,7 e 4,9 £ 1,1 dias (P =
0,059) nos grupos 1, 2 e 3, respectivamente. Alémprdmover a ovulacdo de um foliculo
dominante com poucos dias de dominancia e com tliérsatisfatério em 66 + 12, 66 + 0 e
70,5 + 12,7 horas ap6s a retirada do implante Qf62) nos grupos 1, 2 e 3, respectivamente.
Portanto, os trés protocolos foram eficientes eompier a sincronizagao da ovulacao e sao
indicados para utilizacdo em programas de inseragactificial a tempo fixo em vacas de
corte.

Palavras Chave: vacas de corte, sincronizacdo da ovulagcdo, pragesie MAP,
norgestomet, benzoato de estradiol, valerato dadisk



ABSTRACT

Ovarian follicular dynamicsin beef cows treated with three protocols of synchronization of
ovulation

Master of Science Dissertation

Author: Luciano Cavalheiro Melo
Adviser:Dr. Ricardo Macedo Gregory

This experiment was done to evaluate the ovaridlicdtar dynamics in beef cows treated
with protocols of synchronization of ovulation wievere used vaginal implants impregnated
with progesterone or with medroxi-progesterone ametand an ear implant impregnated
with norgestomet, than the use of estradiol esterdifferent doses. Nine Braford cows,
multiparous non-lactating, cyclic and BGS3 where used in these trial. The animals were
kept confined and fed with hay and concentratece @himals were divided into three
treatments, which all animals went for three treatnts in four replicatedn each replicate
the animals were divided among groups homogeneo@Gsbup 1 (n = 14), animals received
on day 0, a vaginal sponge impregnated with 250nmeglroxi-progesterone acetate (MPA)
and an intramuscular (i.m.) application of 2 mg estradiol benzoate (EB); on day 8, the
vaginal sponge was removed and applied i.m. 0.5clogrostenol and 24 hours latter was
applied i.m. 1 mg of EB. Group 2 (n = 7), the anlen@eceived on day 0, a silicone vaginal
implant with 1 g of progesterone and an application. of 2 mg of EB; on day 8, the implant
was removed and applied i.m. 0.5 mg cloprostendl 2h hours latter was applied i.m. 1 mg
of EB. Group 3 (n = 8), the animals received on @aw silicone ear implant impregnated
with 3 mg norgestomet and an application i.m. ah@ norgestomet and 5 mg of estradiol
valerate; on the 9th day the implant was removedntday O, animals were examined daily
by trans-rectal ultrasound with an 8 MHz linear misducer to monitor follicular and luteal
dynamics After removal of the implant in group 3 and aftgapécation of 1 mg EB in the
other groups, the animals were evaluated by ultmasbtwo times per day until ovulation was
detected. In group 1, seven animals lost a vagspange impregnated with MPA and the
data were removed from analysis. The three treatsngmoups were effective in promoting a
new follicular wave emergence synchronously in£3171, 3,7 +0,7 and 4,9 +1,1 days (P =
0,059) in the groups 1, 2 and 3, respectively. @espromoting ovulation a dominant follicle
with few days of dominance and with satisfactognuter in 66 +12, 66 +0 and 70,5 +12,7
hours after implant removal (P = 0,62) in the greup, 2 and 3, respectivelyherefore, the
three protocols were effective in promoting theckyanization of ovulation and are indicated
for use in fixed-time artificial insemination pragns in beef cows.

Keywords. beef cows, synchronization of ovulation, progesterdPA, norgestomet,
estradiol benzoate, estradiol valerate.



FIGURA 1:

FIGURA 2:

LISTA DE FIGURAS

Box e whisker plots para o dia da emergéncia da entvacas de
corte tratadas com trés protocolos de sincronizagéovulagéo.
As caixas abrangem 50% dos dados e sdo secciopadasna

linha que corresponde a média. As linhas vertidaiicam a
variacdo dos dados. No grupo 1, os animais receb2rang de
BE i.m. e um implante vaginal impregnado com 250dagVMAP

no dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e adstiisido 0,5 mg de
cloprostenol i.m. e 24 horas apoés foi administradmg de BE
i.m. No grupo 2, os animais receberam 2 mg de BE & um

implante vaginal de silicone impregnado com 1 g@esterona
no dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e adstiiaido 0,5 mg de
cloprostenol i.m. e 24 horas apoés foi administradmg de BE
i.m. No grupo 3, 0s animais receberam 3 mg de stogest + 5
mg de VE i.m. e um implante auricular de silicongiegnado
com 3 mg de norgestomet no dia 0, no dia 9 o ineldai

(=101 Yo [0 FEUTR TR RO TRURURTRTR 31

Momento da ovulacdo (horas) apds a retirada doaintgl de
progesterona/progestageno em vacas de corte sataa trés
protocolos de sincronizagéo da ovulacdo. No grypmslanimais
receberam 2 mg de BE i.m. e um implante vaginalrégpado
com 250 mg de MAP no dia 0, no dia 8 o implanteréirado e
administrado 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 hapds foi
administrado 1 mg de BE i.m. No grupo 2, os animatgberam 2
mg de BE i.m. e um implante vaginal de siliconeragmado com
1 g de progesterona no dia 0, no dia 8 o implaniteetirado e
administrado 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 hapds foi
administrado 1 mg de BE i.m. No grupo 3, os animzigberam 3
mg de norgestomet + 5 mg de VE i.m. e um implaotecalar de
silicone impregnado com 3 mg de norgestomet n®dm dia 9 o
implante foi retirado..........cccoeeeiiiii e



LISTA DE TABELAS

TABELA 1: Resultados da dinamica folicular e luteal de vadas corte
tratadas com trés protocolos para a sincronizagawudlacao........ 32



BE
CcC
CIDR
CL
ECP
FD
FSH
GnRH
hCG
IATF
IGF
I.m.
LH
MAP
mg
MHz
mL
mm
PGF2a
RNAmM
VE

LISTA DE ABREVIATURAS

Benzoato de estradiol

Escore de condicao corporal
Controlled Internal Drug Release
Corpo luteo

Cipionato de estradiol

Foliculo dominante

Hormonio Foliculo Estimulante
Hormonio liberador de gonadotrofinas
Gonadotrofina coridnica humana
Inseminacao artificial a tempo fixo
Fator de crescimento semelhante a insulina
Intramuscular

Hormonio Luteinizante

Acetato de medroxi-progesterona
Miligrama

Megahertz

Mililitro

Milimetro

Prostaglandina F2

Acido Ribonucléico mensageiro
Valerato de estradiol



SUMARIO

1. INTRODUGAO. ..ottt sttt ettt sae e sre e sae e 10
2. REVISAO DE LITERATURA ...ttt 13
2.1. Ciclo estral e din@mica fOliCUlar....... . veveiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 13
2.2. Importancia do Sistema IGF no processo degiveia folicular.............. 15
2.3. Sincronizacgao de estro com Prostaglandina F2................oovvvviiiienennn. 16
2.4. Sincronizacao de estro com o0 uso de progester@rogestagenos............ 17
2.5. SINCronizagao da OVUIACAO.........uuuuicmcccmreeiiiiiiiiee s e e e e e e e e e eeeeeeeeeeeeeeennnes 20
3. REFERENCIAS ..ottt sttt nneans 22
4. ARTIGO

Dinamica folicular de vacas de corte tratadas coés tprotocolos de
SINCronizagao da OVUIAGED...........cceeiiiiiiii e 27
RESUMO. .. e e e e e 27

Y 011 V! P 28
110 o [ o> Vo T 28
Material € MELOUOS. ......covviiiiieeie e ceeeee et eeeeee s 29
ANALISE ESTAtISTICA. ... .uvvvriiiiiiiiiiiiiii et e e 30
RESUIAAOS. ... e e e eeeeeeeaeeeees 33
DISCUSSAD. ....utvtttiiiiiiieieee ettt e e e e e e e eeeeemt e e e e e e e e e e e e e e e e e s sttt b bbb e st e e eeeeeessaannnnn 33
(0] g Tod U 7= Lo J U 39

R (2 (] (o1 = LT TR 39



10

1. INTRODUCAO

Atualmente exige-se dos pecuaristas maxima eficéhe producdo para garantia de
retorno econdmico. Desta forma, elevados indiceprdéucdo, associados a alta eficiéncia
reprodutiva, devem ser metas que norteiam o0s t@Ergc criadores a alcancarem maior
produtividade e satisfatorio retorno econémico tddade. Neste contexto, a otimizacdo da
eficiéncia reprodutiva é um dos principais fatompse contribuem para melhora do
desempenho produtivo e da lucratividade dos relsanbeinos (BARUSELLI, 2004).

Para alcancar a maxima eficiéncia reprodutiva enrebanho € necessario que todos
0s aspectos fisiologicos, nutricionais e de marms®jam perfeitamente integrados e em
pleno funcionamento. A rentabilidade na explorad@&obovinos de corte é diretamente
dependente da porcentagem de vacas que sao calgapbser um intervalo de partos em
torno de 365 dias. Isto implica na necessidadeodaepcdo acontecer no maximo até o 85°
dia pés-parto (OLIVEIRA FILHO et al., 1999).

A inseminacgdo artificial € uma técnica consagraddavel para acelerar o avanco
genético e o retorno econémico da bovinoculturardiamto, em todo o mundo, existem
relatos que indicam a baixa taxa de servicos eminbsy devido principalmente, a
comprometimentos na eficiéncia da deteccdo de.dsste problema é ainda mais destacado
em rebanho$Bos indicusou suas cruzas, devido as particularidades no adamento
reprodutivo, como estro de curta duragdo com ekepaicentagem de manifestacdo noturna
(BARUSELLI & MARQUES, 2002). FémeasBos indicus apresentam estro por
aproximadamente 10 horas (BO et al., 2003a). Soraase fator, mais de 50% dos animais
desse grupo genético iniciam a manifestacdo de eetperiodo noturno, sendo que cerca de
30% iniciam e encerram 0 estro durante a noite KIEIIRO et al., 1998), dificultando o
manejo e reduzindo a eficacia da deteccao de estro.

Para evitar os problemas da deteccdo de estro elranhios de cria, foram
desenvolvidos protocolos de sincronizacdo que pemminseminar um grande numero de
animais num periodo de tempo estabelecido. Estdantentos sdo conhecidos como
protocolos de inseminacao artificial a tempo fi¥®T(F), e se dividem entre os que utilizam

combinacbes de GnRH e PGk2e os que utilizam dispositivos com progesterona o
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progestagenos (analogos sintéticos da progestezastjadiol (BARUSELLI & MARQUES,
2002).

Em bovinos de corte, tdo importante quanto a pgpenhez, € como esta se distribui
durante a estacdo reprodutiva. A sincronizacdo si® ese constitui numa técnica que
contribui para otimizar a utilizagdo do tempo, na@eebra e recursos financeiros por encurtar
0 periodo de pari¢cdo, proporcionando aumento do pesla uniformidade dos produtos
(DAHLEN et al., 2003).

Como vantagens da IATF pode-se destacar: elinsinscessidade de observacao de
estro; evitar inseminagdes das vacas fora do mammsrto, diminuindo o desperdicio de
sémen, material e mao-de-obra; induzir a cicliced&@in vacas em anestro transicional,
permitindo a inseminacdo dessas fémeas; diminuittesvalo entre partos, aumentando o
namero de bezerros nascidos; possibilitar a proggamdas inseminacdes em curto periodo;
concentrar o retorno do estro das fémeas falhadgsimeira inseminacdo em tempo fixo,
facilitando o diagndstico de estro no repasse;ipidisar altas taxas de prenhez no inicio da
estacdo de monta; concentrar a mao-de-obra, dintaud numero de horas extras com
inseminadores; diminuir o descarte e o custo desiefio de matrizes do rebanho; e diminuir
o investimento com touros (BARUSELLI et al., 2004).

Segundo CUTAIA et al. (2003), os dispositivos cpmgesterona/progestageno séo
efetivos para a sincronizacdo de estro em novilesas solteiras e vacas com cria ao pé.
Estes devem ser acompanhados de uma injecao ddi@stro momento da inser¢cao para
sincronizar o desenvolvimento de uma nova ondatfialr e uma segunda dose de estradiol
ao final do tratamento para sincronizar a ovula€igrupo de Cutaia obteve, em um total de
10.602 inseminac¢des em tempo fixo, 53,9% de prenhez

No entanto, a escolha do protocolo de sincronzaigve levar em consideracao
alguns aspectos como categoria animal e CC. A caadtorporal € um dos fatores mais
importante, sendo que os resultados de prenhenpeaear desde 28,7% (vacas com cria ao
pé e CC de 2,5) a um maximo de 75% (novilhas conBC.@ CC das vacas e novilhas ao
inicio de um protocolo de sincronizacéo de estdéve ser menor que 2,5 para que sejam
alcancados resultados aceitaveis de prenhez (CUEAR\, 2003).

Os programas de sincronizacdo da ovulacdo parg pxdcuram induzir a emergéncia
de uma onda de crescimento folicular sincronizamtrolar a duragcdo do crescimento
folicular e da fase luteinica até o estagio préaiauo, sincronizar a retirada da progesterona
exdgena e endogena e induzir a ovulacdo sincramizad todos o0s animais tratados
(BARUSELLI, 2004).
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Apesar da eficiéncia dos protocolos de sincrodiaade estro e ovulagcédo para IATF,
um dos entraves para uma maior adesdo dos profset o alto custo destes, sendo a
esponja vaginal impregnada com MAP uma opcdo mamtd aos implantes de
progesterona/progestageno presentes no mercadee ceduz substancialmente o custo do
protocolo.

Este trabalho teve por objetivo avaliar a dinanfiadizular de vacas de corte tratadas
com trés protocolos de sincronizacdo da ovulac@ssés protocolos foram utilizados dois
implantes comerciais de liberacdo lenta de progeséprogestageno (Primer® -
Progesterona natural e Crestar® - Norgestomet¢spanja vaginal impregnada com acetato
de medroxi-progesterona produzida pelo laboratdgoreproducdo animal — Reprolab —
UFRGS.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Ciclo Estral e Dindmica Folicular

7

O ciclo estral da fémea bovina € controlado poraugomplexa interacéo
neuroenddcrina, coordenada pelo eixo hipotdlamoipéfise — ovario — Gtero e por
mecanismos intra-ovaricos que estabelecem uma @hiaaflicular a qual permite o
desenvolvimento de um foliculo maduro capaz deasvein momento propicio e produzir
assim, uma célula capaz de ser fecundada (CALLEJ®(H).

O processo continuo de crescimento e regressadolidalos antrais que leva ao
desenvolvimento do foliculo pré-ovulatorio no owaé conhecido como dinamica folicular
ovariana, o qual envolve o desenvolvimento sin@amd® de um grupo de foliculos,
denominado onda folicular (GINTHER et al., 1989).c@lo estral dos bovinos dura em
média 21 dias, com variacdes de 17 a 24 dias,es@ma, geralmente, duas ou trés ondas de
crescimento folicular (GINTHER et al., 1996) e raemte, uma ou quatro ondas. O namero
de ondas por ciclo estral parece estar associadooammprimento do ciclo e com a duragéo
da fase luteinica (GINTHER et al., 1989).

Cada onda de crescimento folicular € caracterizamla um grupo de pequenos
foliculos que séo recrutados (emergéncia folicidaniciam uma fase de crescimento comum
por cerca de trés dias (GINTHER et al., 2003). &estapenas um continua seu
desenvolvimento (foliculo dominante), enquanto agras entram em processo de atresia
(foliculos subordinados; LUCY et al., 1992), estabendo-se entdo, o fendbmeno da
divergéncia folicular. Apos a divergéncia, e nasprea de altos niveis de progesterona, que
promove reducdo da freqiéncia na pulsatilidade Ho & foliculo dominante torna-se
anovulatorio. A partir desse momento comeca o ggiee atresia e perda da dominancia,
dando inicio a uma nova onda de crescimento falic(GINTHER et al., 1989). Porém,
guando o foliculo dominante esta presente no mamgmtregressao luteinica, este culmina
com a ovulacdo (FORTUNE et al., 2004). A divergér(ou desvio) folicular é definida pela
diferenca nas taxas de crescimento entre os doisresafoliculos, sendo marcada pela
continuidade no desenvolvimento do maior foliculdeelinio ou parada no crescimento dos

outros. Em bovinos da raca HolandeBag tauru¥ o desvio tem inicio por volta do dia 2,8
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apos a emergéncia, quando o foliculo dominantgatim média 8,5 mm e o maior foliculo
subordinado 7,2 mm (GINTHER et al., 1996).

Portanto, dentro de uma onda folicular, trés fem@ms sdo morfologica e
fisiologicamente caracterizados: emergéncia (raamahto), selecdo (desvio) e dominancia
folicular. Sabe-se que as gonadotrofinas hipofisarFSH e LH, atuam na manifestacgéo,
manutencgéo e suspensao destes eventos (GINTHERIEISH).

A emergéncia folicular € caracterizada por ser pnocesso onde um grupo de
foliculos cresce simultaneamente no ovario, esadwlpelo pico de liberacdo de FSH
(ADAMS, et al., 1992). Neste momento, esses fabiswdpresentam em torno de 4 mm de
diametro, sendo responsivos e dependentes desadogiariina (GINTHER et al., 2002). O
FSH permite que os foliculos mantenham seu crestcomeproliferacao celular, aumentando
gradualmente sua capacidade esteroidogénica (AD&N\AE, 1992).

Apos atingir niveis de concentracdo plasmaticosimmas, 0 FSH comeca diminuir até
niveis basais. Durante o intervalo entre o inicm dkclinio de FSH até o inicio da
divergéncia, varios foliculos contribuem para a idintdo nos niveis de FSH.
Paradoxalmente, o declinio do FSH é causado pelizsiibs que ainda continuam a precisar
de FSH para seu crescimento (GINTHER et al., 20B%)radiol e inibina-A e -B sédo os
principais produtos foliculares responsaveis palaressdo do FSH. A inibina-A produzida
por todos os pequenos foliculos em crescimento rida gparece ser 0 supressor mais
importante do FSH durante os dois primeiros diasodda emergente, dai em diante o
estradiol secretado pelo foliculo dominante passara mais importante supressor do FSH
(revisado por ADAMS & JAISWAL, 2008). Entdo, a partlo momento da divergéncia,
somente o foliculo dominante contribui para o aeclide FSH, mesmo dependendo deste
horménio para continuar seu crescimento. De acoodo GINTHER et al. (2001b), no inicio
da divergéncia folicular ocorrem alteracées no iesl@imento do maior foliculo que o
tornam responsivo a baixas concentragcbes de FSHjuas sao inadequadas para o
desenvolvimento dos outros foliculos. O decliniansitorio das concentracbes de FSH,
proximo ao momento da divergéncia, € consideradopooente chave do mecanismo de
divergéncia folicular (MIHM et al., 1997).

A expressao de receptores de LH em células dalgsmnesta associada a dominancia
folicular (BAO & GARVERICK, 1998). BEG et al. (20Q0Hetectaram a expressao de RNAm
do receptor de LH em maior concentracdo em futioldsulos dominantes comparados com
seus subordinados antes do desvio folicular, cogdevou a sugerir que a expressao precoce

do receptor de LH em células da granulosa seriaeueanto importante para a selegédo
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folicular, embora néo esteja claro se o aumenterghdo na expressao do receptor de LH é a
causa ou a consequéncia do processo de domindADAMS & JAISWAL, 2008).
Independentemente do papel do LH na divergénciaufal, é sabido que este tem acéo
importante no crescimento e desenvolvimento ded@@idominante apds a divergéncia.

O foliculo ovulatério é formado a partir da ultimmada folicular do ciclo estral, sendo
gue foliculos dominantes de ondas anteriores en¢ranprocesso de atresia. Esta atresia é
determinada pela presenca de um corpo lateo ativ@wario, com ampla producdo de
progesterona. Este horménio exerce um efeito de-aditnentacédo negativa no eixo sistema
nervoso central - hipotalamo - hipéfise - ovarieduzindo a amplitude e frequéncia dos
pulsos de LH, o que inviabiliza os processos deuragfo final do foliculo e ovulacdo
(GINTHER et al., 1996). J4 o crescimento do fobbicdbminante em ambiente com baixa
concentracdo de progesterona promove o aumentcataentracdes de estrogenos, que
desencadeia 0 mecanismo de retroalimentacdo @ogiava a secrecdo do GnRH e o

consequente pico de LH, promovendo a ovulacao (RONEL 1993).

2.2. Importancia do sistema IGF no processo de dikgencia folicular

O exato mecanismo que diferencia e capacita uioufol a atravessar o processo de
divergéncia, se tornando o dominante, ainda ndé® estpletamente compreendido. No
entanto, acredita-se que o sistema IGF (fator econento semelhante & insulina) exerca um
dos papéis principais dentro deste processo, ‘sepsibilizando” o futuro foliculo dominante
as acbes das gonadotrofinas e impedindo que isswaonos subordinados (SIQUEIRA,
2007).

Ao contrario dos subordinados, o foliculo domieaétcapaz de produzir estrégenos
mesmo em baixas concentracdes de gonadotrofinaseAigmente, a maior quantidade de
IGF-I livre no liquido folicular no momento da drg€ncia € o principal fator que |he atribui
tal capacidade (GINTHER et al., 2003), pois aum@ntua sensibilidade ao FSH, permitindo
a manutencdo da esteroidogénese até que possadespm LH (SIQUEIRA, 2007). O
foliculo dominante em bovinos provavelmente sendebgque utilizar com sucesso acoes
reciprocas entre gonadotrofinas, IGF-I e estradishndo estimular o seu crescimento e
concomitantemente inibir o crescimento dos seuteoguoraneos (SIQUEIRA, 2007).

O sistema de IGF's é composto por dois ligante&d{1 e IGF-2), dois receptores
(tipo 1 e tipo 2) e uma familia de proteinas ligadale IGF (IGFBP-1, 2, 3, 4, 5 e 6; SPICER
& ECHTERNKAMP, 1995). As atividades autécrinas efparacrinas do IGF-1 e IGF-2
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estimulam o crescimento celular, a sintese dedistmaumentam a sensibilidade das células
da granulosa ao FSH (SPICER & ECHTERNKAMP, 199 GHER et al., 2001).

Além do sistema IGF, mais recentemente, outrosrdatde crescimento tém sido
estudados, tais como, membros da superfamilia tw te crescimento transformarfte-
(TGF), fator de crescimento de diferenciacdo 9 (GDFR&jor 6sseo morfogenético-15
(BMP-15) e membros da familia do fator de crescimdiroblastico (FGF; SUGIURA et
al., 2007). Portanto, uma complexa interacdo dmrdatautdcrinos, paracrinos e endocrinos
agem no processo de crescimento, divergéncia e ndowia folicular, porém, estes

mecanismos regulatérios ainda ndo estdo completarekrtidados.

2.3. Sincronizacao de estro com Prostaglandina &2

A PGF2. e seus analogos tém sido os agentes farmacolégiess utilizados no
tratamento para sincronizacdo de estro em fémeasdso(ODDE, 1990). O sucesso da
sincronizacdo de estro com PG@R2 dependente da presenca de um CL, pois a furgdo d
PGF2: é provocar a regressao morfolégica e funcionaCdo(RATHBONE et al., 2001).
Uma maior taxa de regressédo do CL é obtida quarlGF € administrada entre os dias
seis e 17 do ciclo estral (VASCONCELOS, 1998). AR2& ndo induz efetivamente a
lutedlise durante os primeiros cinco ou seis d@Essa estro. Acreditava-se que essa falta de
responsividade do CL imaturo fosse devido a um&i@atia em numero ou afinidade de
receptores para a PGk 2orém, foi demonstrada a presenca de receptoneslta afinidade
para PGF2 no CL a partir de dois dias ap0s a ovulagéo. Bseonvado entdo, que o CL
maduro possui um sistema f@éedbaclpositivo que resulta na producéo intraluteal d&ERG
possibilitando a continuidade do processo lutedlifniciado por uma Unica aplicacdo de
PGF2. (WILTBANK, 1997).

Nas fémeas em que se verifica efetivamente alisgeda ocorréncia do estro €
distribuida em um intervalo de mais de seis diagjue torna impraticavel a IATF em
protocolos que utilizam apenas PGRBO et al., 2002). A variacdo no intervalo entre a
aplicacdo da PGIle2até o estro e a ovulacdo ocorre devido a difeeemga estadio de
desenvolvimento das ondas foliculares no momentdratamento (MAPLETOFT et al.,
2000). Quando o tratamento é realizado na presgagan foliculo dominante em fase final
de crescimento ou no inicio da fase estéatica, éag&a ocorre dentro de 3 a 4 dias. Por outro
lado, se a PGF2for aplicada quando o FD estiver no meio ou nalfola fase estética, a
ovulacdo ocorrera cinco a sete dias depois, oy sp@s o desenvolvimento do FD da
préxima onda folicular (KASTELIC & GINTHER, 1991Portanto, a variabilidade no



17

intervalo entre o tratamento e a ovulacdo comlaagéo da PGFR2e seus analogos reforca a
necessidade de controlar tanto o desenvolvimem¢allguanto folicular em protocolos cujo
objetivo é a IATF.

2.4. Sincronizacao de estro com o0 uso de progesteacou progestadgenos

Desde os trabalhos iniciais de Christian e Casidajécada de 40, que demonstraram
que injecbes diarias de progesterona durante uriodeerapropriado eram capazes de
sincronizar o estro eficazmente, desenvolveramhsgnativas para permitir seu uso na
pratica (ALBERIO & BUTLER, 2001). Os tratamentodlinados inicialmente com este fim
incluiam longos periodos (12 a 14 dias) de admagéb de progesterona 0s quais
possibilitavam uma boa sincronia dos estros e g@es porém associadas com fertilidade
variavel e, em geral, menor que a dos animais @entfROCHE, 1974). O uso de
tratamentos com essa duracdo tinha por objetiveraup duracdo de um possivel CL
existente no ovario. A progesterona é eficientes poibe o estro, a ovulacdo e altera a
dindmica folicular, atuando sobre o hipotdlamogrl@ndo a liberacdo de GnRH (PETERS et
al., 1994; MIHM & AUSTIN, 2002) e, consequentemerte LH. Assim, a administragéo de
progesterona/progestageno por um periodo suficparte permitir a regressao natural do CL
pode promover o estro sincronizado, uma vez qugeessao do tratamento progestacional
leva a ocorréncia do pico de LH e a ovulagdo (KEBN#E al., 1982). Apesar de esses
tratamentos serem efetivos para a sincronizac&stto, a fertilidade deste estro é reduzida
(ODDE, 1990). Isso ocorre porque os sistemas deerdgfio lenta de
progesterona/progestageno ndo mimetizam o CL emnsu@ LH. Na auséncia de CL, tais
tratamentos produzem concentracdes subluteaisodegierona e permitem que os pulsos de
LH aumentem até uma freqiéncia intermediaria, o goéonga o crescimento do foliculo
dominante (SIROIS & FORTUNE, 1990), resultando eaixds taxas de prenhez (MIHM et
al., 1994; AUSTIN et al., 1999) devido a ovulac&ooddcitos envelhecidos.

Posteriormente, a combinacdo desses tratamentos bemzoato de estradiol ou
valerato de estradiol possibilitou a diminuicdotdmpo de exposi¢cdo a progesterona. Esses
tratamentos tinham por objetivo estender artifioixite a fase luteal (com o uso de
progesterona/progestageno) e iniciar uma lutedlitecipada (com o uso dos estrogenos) de
maneira tal que, ao finalizar o tratamento com @st&ona/progestageno, iniciaria uma fase
de proestro e se produziria estro e ovulacdo em a@drés dias (ALBERIO & BUTLER,
2001).
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Quando administrado pouco tempo apds a ovulac@stradiol aparentemente age
como antiluteotréfico (LEMON, 1978pud DRIANCOURT, 2001), e quando administrado
na presenca de um CL ativo, geralmente € luteo)itpesar da habilidade para induzir a
regressdo do CL ser mais limitada nos primeiros di& atividade do CL (dias 3 a 5 pos-
ovulacéo) do que mais tarde (PRATT et al., 199a)h&s na regresséo do CL pela acéo do
estradiol resultam em falhas na sincronizacado (INIAURT, 2001).

Outra possibilidade de associar os tratamentos odeta duragcdo com
progesterona/progestageno com um agente capaz iohnael o CL surgiu com a
disponibilidade comercial de analogos sintéticos plastaglandina k2 (ALBERIO &
BUTLER, 2001). Em uma série de estudos realizadosSMITH et al. (1984) observou-se
que tratamentos de 8 dias com progesterona/progestdinalizados com uma aplicacéo de
PGF2. produziam uma apropriada sincronia de estros peatizar 1A e obter fertilidade
normal em novilhas.

Os tratamentos estudados e utilizados até as aecled70 e 80 foram desenvolvidos
sem o conhecimento dos padrdes de desenvolvimeitolér. Somente com a intensificacao
do uso da ultra-sonografia como meio diagndsticdeps®e determinar com precisdo o
desenvolvimento das ondas foliculares. Observardaispadrao folicular, foi demonstrado
que as altas doses de estradiol administradasrat@snentos originais de sincronizacdo de
estro ndo somente produziam uma lutedlise antezipatho também produziam mudancas
nos padrdes de desenvolvimento folicular (ALBERICBRITLER, 2001). BO et al. (1995)
relataram que em bovinos que receberam implantpsogdestageno, a administracéo de 5 mg
de 1B-estradiol promoveu a atresia da onda foliculas@mnée e sincronizou a emergéncia de
uma nova onda folicular 4,3 + 0,2 dias depois.

Os pesquisadores passaram a observar que combiaargjulacdo da fase folicular
com a da fase luteal é possivel obter um apropr@ddrole do ciclo estral com uma
sincronia uniforme de estro e ovulagdo com feddiel normal. Segundo DRIANCOURT
(2001), eficientes protocolos de sincronizacdodmerecisam induzir a atresia dos maiores
foliculos presentes nos ovarios independente duliestle desenvolvimento, resultando no
recrutamento de uma nova onda de crescimento f@ljcdesenvolvimento sincronizado de
um novo foliculo dominante em todas as fémeaswkBgio em momento pré-determinado.
Esse objetivo tem sido alcangcado com o0s protocales sincronizagdo associando
progestagenos, estradiol e prostaglandina, o gquetssibilitado um avanco no uso da IATF
(BO et al., 2003b).
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Os principais métodos de administracdo utilizag@sa a suplementacdo com
progesterona/progestageno sdo: esponjas vagingiegmadas com acetato de medroxi-
progesterona ou progesterona natural, administrdggmwogestagenos no alimento, implantes
subcutaneos com Norgestomet e dispositivos intrasegde silicone com liberagéo lenta de
progesterona (GREGORY, 2002; MORAES, 2002a). Dedéstes tratamentos, as esponjas
vaginais foram os primeiros dispositivos desendulsi Os resultados, quando se utiliza o
MAP ou mesmo progesterona natural, sdo satisfaténotermos de sincronizacédo de estro e
prenhez ao primeiro servico (MORAES, 2002a).

Quanto aos estrégenos, diferentes tipos de édlerestradiol, incluindo BE, VE e
ECP estao disponiveis comercialmente na AméricaudoTodos estes ésteres sdo capazes de
induzir a regressdo de foliculos antrais quandoir@dirados na presenca de elevadas
concentracdes de progesterona (BO et al., 199%st@geno pode estimular ou inibir a
liberacdo de gonadotrofinas, dependendo da dosese cdncentracdes sanguineas de
progesterona. Em doses fisioldgicas e baixas ctraggies de progesterona, o estrégeno
estimula a liberacdo de LH para que ocorra a ogiolado contrério, elevadas doses de
estrogenos, na presenca de elevadas concentragbeprogesterona, bloqueiam as
gonadotrofinas, inibindo principalmente a produgidiberacdo de LH. Além disso, o
estrogeno é fundamental para a expressao de rezeptra ocitocina no endométrio, o que €
importante no processo de liberacdo de RGp&ra regressdo do corpo luteo (MORAES,
2002b).

A importancia da utilizacdo do estradiol ao inidi@ protocolo de sincronizacdo de
estro consiste em suprimir o desenvolvimento ftdicexistente, através do aumento nas
concentragcbes plasméticas de estradiol que, porveda ocasiona uma reducdo nas
concentracbes de FSH. Uma vez que as concentrad@esstradiol declinam, uma
sincronizada liberacdo de FSH e a emergéncia de nowa onda de desenvolvimento
folicular ocorrem (MARTINEZ et al., 2004).

Em uma investigacdo conduzida por MARTINEZ et @O005) que avaliou a
administracédo de estradiol e progesterona em \@@gectomizadas tratadas com o implante
vaginal CIDR, verificou-se a supressdo na concefitrgplasmatica das gonadotrofinas. A
supressdo da concentracdo de FSH persistiu duram&smo periodo em que 0s niveis de
estradiol mantiveram-se elevados na circulagéo.vBoas nao-ovariectomizadas, o mesmo
tratamento causou a regressao dos foliculos FSERdeptes (pelo estradiol) e dos foliculos
LH-dependentes (pela acéo sinérgica do estradibgesterona), seguida da emergéncia de

uma nova onda folicular logo apdés o aumento dosiside FSH. Neste trabalho, foram
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utilizados diferentes estrogénos em cada gruporeweetal: BE, estradiol na forma natural
(17p-estradiol) e VE. Doses apropriadas dep-gstradiol e BE foram eficientes na
sincronizacao da emergéncia da onda folicular @vdéacéao.

O tempo entre a administracdo de estradiol e oioinda nova onda varia
principalmente de acordo com a fonte e dose dadstrutilizada, sendo este um fator
importante a ser considerado quando se avaliap@stssobtida com a utilizacdo de certos
protocolos (BURKE et al., 2003). A variacdo no iaida nova onda nos tratamentos com
estradiol associado a progesterona pode, ao fonabhtamento, induzir foliculos de tamanho,
maturidade, e capacidade esteroidogénica variaSCONCELOS et al.,, 1999). O
controle adequado do desenvolvimento folicular mina a ovulagdo de foliculos imaturos

ou persistentes, influenciando assim, na porcentateanimais efetivamente sincronizados.

2.5. Sincronizacgao da ovulagao

Apesar dos protocolos de sincronizacdo de estre gtlizam estradiol e
progesterona/progestageno serem efetivos em sinarars estros e as ovulagdes, estas sao
distribuidas em um intervalo de aproximadamentéat@s, o que compromete os resultados
de IATF. Por esse motivo, foram incorporados inckgala ovulacdo a esses protocolos. Os
farmacos utilizados para a inducdo da ovulacdo agemretroalimentacdo positiva na
liberacdo pulsatil de LH (estrégenos e GnRH) ourade@etamente nos receptores de LH das
células da granulosa dos foliculos (hCG e LH). @duiores da ovulagdo quando
administrados isoladamente ndo sdo capazes derdirar adequadamente a ovulacao para
IATF. No entanto, quando associados aos tratamettos progesterona/progestageno,
estradiol e PGR® induzem a ovulagdo sincronizada do foliculo d@amnia presente no final
do tratamento, possibilitando o emprego da insetAmaartificial em tempo fixo
(BARUSELLI, 2004).

LAMMOGLIA et al. (1998) observaram que a admirag&o de BE 24 a 30 horas
apos a retirada do implante de progesterona ens\aoavilhas resultou em um maior pico
na concentracdo de fi-éstradiol, maior nimero de animais demonstrandm,emaior
namero de animais apresentando o pico pré-ovutatii LH e reduziu o intervalo entre a
retirada do implante e o pico de LH. A aplicacdoO¢e a 1,0 mg de BE 24 horas apos a
retirada dos implantes de progesterona sincronesiro e a ovulagdo aumentando inclusive a

porcentagem de fémeas bovinas que ovulam apétameato (MACMILLAN, 1999).



21

O tratamento com BE promove a liberagdo de um gecoH dentro de um intervalo
de 16 a 30 horas (LAMMOGLIA et al., 1998). A adnsinacdo de GnRH induz um pico de
LH que se inicia logo apds sua aplicacdo (em tal®d5 minutos). Da mesma forma, 0s
farmacos que agem diretamente nos receptores deCH e LH) tém sua acéo estabelecida

logo apoés a absorcéo.
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4. ARTIGO

DINAMICA FOLICULAR DE VACAS DE CORTE TRATADAS COM T RES
PROTOCOLOS DE SINCRONIZACAO DA OVULACAO

Ovarian follicular dynamicsin beef cows treated with three protocols of synchronization of
ovulation

L.C. Melo , R.M. Gregory, A. Beskow, R.C. Mattos M.I.M. Jobim e J.W. Gregory.

Laboratério de Reproducdo Animal - REPROLAB, FAVET, UFRGS.
Av. Bento Gongalves 9090, Porto Alegre — RS 90540

Resumo

Este trabalho teve por objetivo avaliar a dinanfadecular de vacas de corte tratadas com
protocolos para a sincronizacao da ovulagcéo ondéilez®u implantes vaginais impregnados
com progesterona ou com acetato de medroxi-pragestee um implante auricular
impregnado com norgestomet, além da utilizacdosteres de estradiol em diferentes doses.
Foram utilizadas nove vacas Braford, multiparas;laétantes, ciclicas e com CC3. Os
animais foram mantidos confinados e alimentados é@mo e racdo. Os animais foram
divididos em trés tratamentos, sendo que todosiosass passaram pelos trés tratamentos em
quatro repeticdes. Em cada repeticdo os animagsnfalivididos entre os grupos de forma
homogénea. No grupo 1 (n = 14), os animais recebera dia 0, uma esponja vaginal
impregnada com 250 mg de acetato de medroxi-pragest (MAP) e uma aplicacao
intramuscular (i.m.) de 2 mg de benzoato de esttdBE); no dia 8, a esponja vaginal foi
retirada e aplicado i.m. 0,5 mg de Cloprostenod é@as apos foi aplicado i.m. 1 mg de BE .
No grupo 2 (n = 7), os animais receberam no diaif, implante vaginal de silicone
impregnado com 1 g de progesterona e uma aplicagdode 2 mg de BE; no dia 8, o
implante foi retirado e aplicado i.m. 0,5 mg deéstenol e 24 horas apos foi aplicado i.m.
1 mg de BE . No grupo 3 (n = 8), os animais rec@heno dia 0, um implante auricular de
silicone impregnado com 3 mg de Norgestomet e yheagédo i.m. de 3 mg de Norgestomet
e 5 mg de Valerato de Estradiol (VE); no dia 9 plante auricular foi retirado. Os animais
foram examinados diariamente por via trans-retah aom ultra-som equipado com um
transdutor linear de 8 MHz para monitorar a din@nialicular e luteal nos ovarios. Apés a
retirada do implante auricular no grupo 3 e apapleacao de 1 mg de BE nos grupos 1 e 2,
0s animais foram avaliados por ultra-sonografiasduezes por dia até que a ovulagéo fosse
detectada. No grupo 1, sete animais perderam anjespaginal impregnada com MAP e o0s
dados foram retirados das andlises. Os trés tratasméoram eficientes em promover uma
nova onda de crescimento folicular sincronizada3emt 1,1, 3,7 £ 0,7 e 4,9 £ 1,1 dias (P =
0,059) nos grupos 1, 2 e 3, respectivamente. Alérprdmover a ovulagdo de um foliculo
dominante com poucos dias de dominancia e com thdreatisfatorio em 66 + 12, 66 £ 0 e
70,5 + 12,7 horas apés a retirada do implante Qf62) nos grupos 1, 2 e 3, respectivamente.
Portanto, os trés protocolos foram eficientes eompier a sincronizacdo da ovulacdo e sao
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indicados para utilizacdo em programas de inseragactificial a tempo fixo em vacas de
corte.

Palavras Chave: vacas de corte, sincronizacdo da ovulacdo, pragesie MAP,
norgestomet, benzoato de estradiol, valerato dadisk

Abstract

This experiment was done to evaluate the ovaridlicdtar dynamics in beef cows treated
with protocols of synchronization of ovulation wlevere used vaginal implants impregnated
with progesterone or with medroxi-progesterone aietand an ear implant impregnated
with norgestomet, than the use of estradiol esterdifferent doses. Nine Braford cows,
multiparous non-lactating, cyclic and BCS3 where used in these trial. The animals were
kept confined and fed with hay and concentratece @&himals were divided into three
treatments, which all animals went for three treaiits in four replicates. In each replicate
the animals were divided among groups homogeneo@sbup 1 (n = 14), animals received
on day 0, a vaginal sponge impregnated with 250nmegiroxi-progesterone acetate (MPA)
and an intramuscular (i.m.) application of 2 mg edtradiol benzoate (EB); on day 8, the
vaginal sponge was removed and applied i.m. 0.5clogrostenol and 24 hours latter was
applied i.m. 1 mg of EB. Group 2 (n = 7), the ansn@ceived on day 0, a silicone vaginal
implant with 1 g of progesterone and an application. of 2 mg of EB; on day 8, the implant
was removed and applied i.m. 0.5 mg cloprostendl 2h hours latter was applied i.m. 1 mg
of EB. Group 3 (n = 8), the animals received on @aw silicone ear implant impregnated
with 3 mg norgestomet and an application i.m. ah@ norgestomet and 5 mg of estradiol
valerate; on the 9th day the implant was removedntday 0, animals were examined daily
by trans-rectal ultrasound with an 8 MHz linear mislucer to monitor follicular and luteal
dynamics After removal of the implant in group 3 and aftgaphlcation of 1 mg EB in the
other groups, the animals were evaluated by ultnasiotwo times per day until ovulation was
detected. In group 1, seven animals lost a vagapange impregnated with MAP and the
data were removed from analysis. The three treatsngimoups were effective in promoting a
new follicular wave emergence synchronously int3171, 3,7 £0,7 and 4,9 £1,1 days (P =
0,059) in the groups 1, 2 and 3, respectively. d@Espromoting ovulation a dominant follicle
with few days of dominance and with satisfactognuéter in 66 +£12, 66 +0 and 70,5 +12,7
hours after implant removal (P = 0,62) in the greup, 2 and 3, respectivelyherefore, the
three protocols were effective in promoting theckyanization of ovulation and are indicated
for use in fixed-time artificial insemination prans in beef cows.

Keywords: beef cows, synchronization of ovulation, progesterdPA, norgestomet,
estradiol benzoate, estradiol valerate.

Introducao

A inseminacao artificial € uma técnica consagradaaeel para acelerar o avanco
genético e o retorno econémico da bovinoculturdreianto, em todo o mundo, existem
relatos que indicam a baixa taxa de servicos eminbsy devido principalmente, a
comprometimentos na eficiéncia da detecgéo de.dsste problema é ainda mais destacado
em rebanho$Bos indicusou suas cruzas, devido as particularidades no adamento
reprodutivo, como estro de curta duracdo com ekepaicentagem de manifestacdo noturna
(BARUSELLI & MARQUES, 2002).
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Para evitar os problemas da deteccdo de estro edfranhios de cria, foram
desenvolvidos protocolos de sincronizacdo que pemminseminar um grande numero de
animais num periodo de tempo estabelecido. Estanientos sao conhecidos como
protocolos de inseminacao artificial a tempo fi¥®T(F), e se dividem entre os que utilizam
combinagbes de GnRH e PGF2e os que utilizam dispositivos com progesterona o
progestagenos e estradiol (BARUSELLI & MARQUES, 20

Segundo DRIANCOURT (2001), eficientes protocolas sincronizacdo de estro
precisam induzir a atresia dos maiores foliculesg@ntes nos ovarios independente do estadio
de desenvolvimento, resultando no recrutamentontée nova onda de crescimento folicular,
desenvolvimento sincronizado de um novo foliculondante em todas as fémeas e a
ovulacdo em momento pré-determinado. Esse objttivosido alcancado com os protocolos
de sincronizacdo associando progestagenos, estradiprostaglandina, o que tem
possibilitado um avanco no uso da IATF (BO et2003).

Apesar da eficiéncia dos protocolos de sincrodiaade estro e ovulagcédo para IATF,
um dos entraves para uma maior adesdo dos profmset o alto custo destes, sendo a
esponja vaginal impregnada com MAP uma opcdo mamtd aos implantes de
progesterona/progestageno presentes no mercadee ceduz substancialmente o custo do
protocolo.

Este trabalho teve por objetivo avaliar a dinanfiadizular de vacas de corte tratadas
com trés protocolos de sincronizagdo da ovulac@ssés protocolos foram utilizados dois
implantes comerciais de liberacdo lenta de progeséprogestageno (Primer® -
Progesterona natural e Crestar® - Norgestomet¢spanja vaginal impregnada com acetato
de medroxi-progesterona produzida pelo laboratdgoreproducdo animal — Reprolab —
UFRGS.

Material e Métodos

O experimento foi realizado na Faculdade de Vedeanda Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Porto Alegre, Rio Grande do Brasil.

Foram utilizadas nove vacas Braford, multiparas;laétantes, ciclicas e com CC3
(onde CC 1 corresponde a vacas extremamente magtd&3 5 vacas obesas). Os animais
foram mantidos confinados e alimentados com ferag&o.

Os animais foram divididos em trés tratamentosjeepue todos os animais passaram
pelos trés tratamentos em quatro repeticdes. Em igukticdo os animais foram divididos

entre os grupos de forma homogénea.
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No grupo 1 (n = 14), os animais receberam no dian@a esponja de poliuretano
impregnada com 250 mg de acetato de medroxi-pragest (MAP) depositada no interior da
vagina e uma aplicacdo intramuscular (i.m.) de Zmbenzoato de estradiol (BE; Estrogin®
— Farmavet). No dia 8, a esponja vaginal foi rd@ra aplicado i.m. 0,5 mg de Cloprostenol
(Sincrocio® — Ouro Fino) e 24 horas apos foi aplcam. 1 mg de BE (Estrogin® —
Farmavet). Neste grupo, sete animais perderamamjaspaginal impregnada com MAP. Este
protocolo tem um custo de aproximadamente R$ 12mpional.

No grupo 2 (n = 7), os animais receberam no dan®,jmplante vaginal de silicone
impregnado com 1 g de progesterona (Primer® — Tsr)oe uma aplicagdo i.m. de 2 mg de
BE (Estrogin® — Farmavet). No dia 8, o implanteimagfoi retirado e aplicado i.m. 0,5 mg
de Cloprostenol (Sincrocio® — Ouro Fino) e 24 homp®s foi aplicado i.m. 1 mg de BE
(Estrogin® — Farmavet). Este protocolo tem um cdstaproximadamente R$ 28 por animal.

No grupo 3 (n = 8), os animais receberam no dim®jmplante auricular de silicone
impregnado com 3 mg de Norgestomet (Crestar® -rdetee uma aplicacdo i.m. de 3 mg de
Norgestomet e 5 mg de Valerato de Estradiol (Cr®sta Intervet). No dia 9 o implante
auricular foi retirado. Este protocolo tem um custcaproximadamente R$ 25 por animal.

A partir do dia 0, os animais foram examinadosiaaente (24/24 horas) por via
trans-retal com o auxilio de um ultra-som (Scariraco 100 Vet® - Pie Medical) equipado
com um transdutor linear de 8 MHz com o0 objetivongenitorar a dindmica folicular nos
ovarios. As estruturas ovarianas (folicules4 mm e corpos luteos) foram mapeadas e
mensuradas. Apés a aplicacdo de 1 mg de BE nosgfup 2 e apds a retirada do implante
auricular no grupo 3, os animais foram avaliadasubiba-sonografia 2 vezes por dia (12/12
horas) até que a ovulagéo fosse detectada.

O dia da emergéncia da onda de desenvolvimentufatifoi identificado como o dia
em que o foliculo dominante apresentou, retrosgstiente, diametro de 4-5 mm. O
momento da ovulagdo foi observado quando o folidadminante com mais de 10 mm de
didmetro desapareceu entre duas avalia¢cdes uliapsdicas. Como essas avaliagcdes foram
realizadas em intervalos de 12 horas, estabeleraurgdia desse intervalo como o momento
da ovulacgéo.

Analise Estatistica
A andlise estatistica foi realizada no programa S&para Windows versao 13.
Foram utilizadas estatisticas descritivas e andisgariancia (ANOVA) para avaliacdo dos

resultados. O nivel de significancia utilizado pajeitar a hipotese de nulidade foi de 5%.
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Emergéncia da Onda (dias)
T

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

Figura 1. Box e whisker plots para o dia da emarigéda onda em vacas de corte tratadas com tré&scplos

de sincronizacdo da ovulacdo. As caixas abrange¥h 80s dados e sdo seccionadas por uma linha que
corresponde a média. As linhas verticais indicarare&acdo dos dados. No grupo 1, 0os animais receb2nag

de BE i.m. e um implante vaginal impregnado com 2f0de MAP no dia 0, no dia 8 o implante foi ratwae
administrado 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 ha@ds foi administrado 1 mg de BE i.m. No grupm®,
animais receberam 2 mg de BE i.m. e um implanténehgle silicone impregnado com 1 g de progestermna
dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e admimidty 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 horas apés foi
administrado 1 mg de BE i.m. No grupo 3, os animaigberam 3 mg de norgestomet + 5 mg de VE ium e
implante auricular de silicone impregnado com 3dagiorgestomet no dia 0, no dia 9 o implante firiago
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Figura 2. Momento da ovulagéo (horas) apds a detico implante de progesterona/progestageno ens d#ca
corte tratadas com trés protocolos de sincronizdgdovulagdo. No grupo 1, os animais receberam AerBE

i.m. e um implante vaginal impregnado com 250 mgM&” no dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e
administrado 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 ha@ds foi administrado 1 mg de BE i.m. No grupm®,
animais receberam 2 mg de BE i.m. e um implanténehgle silicone impregnado com 1 g de progestermna
dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e admimidty 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 horas apés foi
administrado 1 mg de BE i.m. No grupo 3, os animai€beram 3 mg de norgestomet + 5 mg de VE imm e
implante auricular de silicone impregnado com 3dagiorgestomet no dia 0, no dia 9 o implante fiiiago
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Tabela 1. Resultados da dindmica folicular e lutmalvacas de corte tratadas com trés protocolos @ar
sincronizacdo da ovulagéo

Grupo 12 Grupo 2° Grupo 3°
Numero de animais 7 7 8
Emergéncia da onda (dias)
Média = DP 3,7+1,1 3,7+0,7 49+11
Variagédo 2-5 3-5 3-6
Intervalo entre emergéncia da onda e ovulacao)(dias
Média + DP 74+0,9 7,3+0,7 76+13
Variacéo 6-9 6-8 6-10
Intervalo entre retirada do implante e ovulacaadbp
Média + DP 66 + 12 66 +£0 70,5+12,7
Variagdo 36 -84 60 - 72 36 -84
Diametro FD na retirada do implante (mm)
Média = DP 10,9+2,6 12,7+2,1 10,3+2,1
Maior diametro FD (mm)
Média = DP 15,3+2,9 16,6 +1,3 159+15
Diametro FD logo antes da ovulag&o (mm)
Média + DP 15,3+2,9 159+14 154+2,1
Crescimento FD (mm/dia)
Média = DP 1,6+0,3 1,8+0,3 1,7+0,2
Diametro CL no DO (mm)
Média + DP 22,4+49 19,3+9,1 21,1+31
Diametro do CL no dia da retirada do implante (mm)
Média + DP 12,9+6,6 129+7,8 10,8+6,8

# Os animais receberam 2 mg de BE i.m. e um implaaginal impregnado com 250 mg de MAP no dia 0, no
dia 8 o implante foi retirado e administrado 0,5degcloprostenol i.m. e 24 horas ap6s foi admimikirl mg de
BE i.m.

P Os animais receberam 2 mg de BE i.m. e um imphleagnal de silicone impregnado com 1 g de progeste

no dia 0, no dia 8 o implante foi retirado e adstiisido 0,5 mg de cloprostenol i.m. e 24 horas dpids
administrado 1 mg de BE i.m.

¢ Os animais receberam 3 mg de norgestomet + 5 nEdem. e um implante auricular de silicone imprado
com 3 mg de norgestomet no dia 0, no dia 9 o intl&m retirado.
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Resultados

Uma vaca apresentou CC 2,5 e anestro; outra vaeaoteeto lesionado na segunda
rodada, sendo as duas retiradas do experimente.\@ehs perderam a esponja vaginal
impregnada com MAP no grupo 1 e os dados foranuaas das andlises.

A emergéncia da onda folicular para os grupos d ,32ocorreu, respectivamente, em
3,7+1,1,3,7+0,7 e 4,9+ 1,1 dias, havendo tendéncia estatistica (P < 0,06) de ocorrer
mais cedo nos grupos 1 e 2 que no 3 (Fig. 1). N@wédiferenca estatistica para os grupos
1, 2 e 3 no intervalo entre emergéncia da ondauag&o, 7,4 £ 0,9, 7,3+ 0,7e 7,6 + 1,3 dias
(P = 0,82); no intervalo entre a retirada do immamovulacéo, 66 + 12, 66 + 0 e 70,5 £ 12,7
horas (P=0,62; Figura 2); no didmetro do folicutonihante (FD) na retirada do implante,
109+26,12,7+2,1e 10,3 % 2,1 mm (P = 0,b8)maior diametro do FD, 15,3 £ 2,9, 16,6
+1,3e159+1,5mm (P =0,49); no diametro dolédd antes da ovulacédo, 15,3 £ 2,9, 15,9
+14e 154 +21 mm (P =0,83); no crescimentd~fp 1,6 + 0,3, 1,8 + 0,3 e 1,7 £ 0,2
mm/dia (P = 0,22); no diametro do corpo luteo (Gb)dia zero, 22,4 + 4,9, 19,3+ 9,1 e 21,1
*+ 3,1 mm (P=0,66); e no diametro do CL no dia daaga do implante, 12,9 £ 6,6, 12,9 + 7,8

e 10,8 £ 6,8 mm (P = 0,8), respectivamente. Odtegkas estdo apresentados na tabela 1.

Discussao

A emergéncia da onda folicular para os grupos é ,32ocorreu, respectivamente, em
3,7+1,1,3,7+0,7e4,9+1,1 dias, havendo tendéncia estatistica (P < 0,06) de ocorrer
mais cedo nos grupos 1 e 2 que no grupo 3. Odadssldos grupos 1 e 2, onde se utilizou 2
mg de BE ao inicio do tratamento, estdo de acooio os achados de BRIDGES et al.
(1999), onde se obteve com a administracdo de day®E no momento da inser¢cdo de um
implante vaginal impregnado com progesterona, agineia de uma nova onda folicular em
3,9 £ 0,6 dias. MORENO et al. (2001) obtiveram cmmplicacédo de 2 mg de BE + 50 mg de
progesterona no dia da colocagcdo de um implantenalagontendo progesterona, a
emergéncia de uma nova onda folicular em 4,0 xdB2. Da mesma forma, CARVALHO
(2004) obteve com a aplicacdo de 2 mg de BE noddiaolocacdo de um implante de
progesterona, a emergéncia de uma nova onda folienh 3,5 £ 0,1 dias em novilhas. Ja
MAPLETOFT et al. (1999) utilizando 5mg de VE + 3 kg norgestomet aplicados no dia da
insercao do implante contendo norgestomet (mesatantiento do grupo 3) obtiveram a
emergéncia da onda folicular em 5,7 = 0,2 diag,ob@rando com os resultados do grupo 3.

Também com resultados semelhantes, COLAZO et@0b5)2obtiveram com a utilizacéo de 5



34

mg de VE administrado no dia da colocacéo do imelaaginal CIDR, a emergéncia da onda
em 4,8 + 1,2 dias, ja nos animais que receberamy de"WE, a emergéncia da onda ocorreu
em 3,4 + 0,8 dias. Quando COLAZO et al. (2005) caraam a utilizacdo de 5 mg dep17
estradiol + 100 mg progesterona (T1) ou 5 mg dierato de estradiol + 3 mg de norgestomet
(T2) em novilhas de corte tratadas com um implalgenorgestomet, observaram que a
emergéncia da onda folicular ocorreu mais cedanteovalo foi menos variavel nas novilhas
do T1 (3,6 + 0,5 dias) do que nas novilhas do T2 $51,5 dias). J4 CACCIA & BO (1998),
avaliando diferentes doses de BE, observaram cyrepm de vacas que recebeu 2,5 mg de
BE + 50 mg de progesterona no dia da colocacaongtante CIDR, teve a emergéncia da
onda folicular mais sincronizada (4,0 £ 0,1 diemjacéo de 3 a 4 dias) do que o grupo que
recebeu 5 mg de BE + 50 mg de progesterona (4,8 dif@s, variacdo de 2 a 5 dias).

O intervalo entre o tratamento com estradiol e argéncia da onda folicular depende
do aumento dos niveis de FSH, o qual ocorre, coemo $ido demonstrado, apos as
concentragcdes de estradiol diminuirem até niveisaiba(O’'ROURKE et al., 2000).
CAVALIERI et al. (2003), utilizando 2 mg de BE naic¢io do tratamento com CIDR,
observaram um aumento nas concentracdes de ebteatlie os dias 0,5 e 4. Nas vacas
tratadas com BE, a concentracdo de estradiol monalatingiu o pico entre 0,5 e 1 dia apos a
administragéo e foi gradualmente diminuindo, maslaifoi maior do que nas vacas nao
tratadas com BE até o dia 4. As concentracdes Hef6(i@m menores nas vacas tratadas com
BE entre os dias 0,5 e 2 e entre os dias 2 e habas concentracdes de FSH nas vacas
tratadas com BE corresponderam ao periodo em queoasentracbes de estradiol
mantiveram-se elevadas. O aumento nas concentrdedeSH foi detectado 0,17 = 0,33 dias
antes da emergéncia da onda ser observada.

Em estudo realizado por MARTINEZ et al. (2005), adf@o de concentracéo
plasmatica de estradiol em vacas ovariectomizadtesdas com o implante vaginal CIDR foi
dependente da formulagédo de estradiol utilizadani@io do tratamento. A concentracdo de
estradiol atingiu o pico em 12 horas nos animagattos com 5 mg de f-&stradiol,
retornando até niveis basais em aproximadament®@$, sendo que nos animais tratados
com 5 mg de BE ou VE o pico de concentracdo ocantte 12 e 24 horas e a concentracao
atingiu niveis basais aproximadamente 96 horastrptmmento. Em estudo realizado por
LARSON & KIRACOFE (1995), novilhas ovariectomizadgse receberam um implante
auricular contendo norgestomet e receberam 5 m¢edgveram o pico de concentracao de
estradiol em 12 horas, com o decréscimo até nba&ssis em aproximadamente 10 dias,

observando-se o comportamento de estro logo apémacdo do implante no dia 9. No
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experimento de MARTINEZ et al. (2005), cinco dassseacas ovariectomizadas que
receberam 5 mg de VE demonstraram estro ap0s a@entn implante, comprovando sua
meia-vida longa na circulacdo. A supressdo da cwragggio de FSH persistiu durante o
mesmo periodo em que os niveis de estradiol maativee elevados na circulacdo. A
concentracdo plasmética de FSH aumentou mais é8dbofas) e foi mais alta (>3 ng/mL)
no grupo tratado com 5 mg depi&stradiol do que nos grupos tratados com 5 mgEew
VE (96 horas e <3 ng/mL). Em vacas néo-ovariectada®, 0 mesmo tratamento causou a
regressao dos foliculos FSH-dependentes (pelodedjrae dos foliculos LH-dependentes
(pela acdo sinérgica do estradiol e progester@egjida da emergéncia de uma nova onda
folicular logo apés o aumento dos niveis de FSHeEkgesultados explicam a demora na
emergéncia de uma nova onda folicular em vacaowanectomizadas que recebem 5 mg de
BE ou VE comparadas com vacas tratadas com 5 nig/lestradiol. Isso ocorre porque
ésteres de estradiol sdo absorvidos muito lentamemds administracdo intramuscular. A
longa cadeia esterificada e a baixa solubilidadeagom resultam em um longo intervalo
necessario para o estradiol ser absorvido (COLAEZ@L.£2005). Porém, de acordo com 0s
resultados observados na literatura (CACCIA & BO98; COLAZO et al., 2005), doses
reduzidas de ésteres de estradiol sdo tao efisieame promover uma emergéncia de onda
mais cedo e mais sincronizada que a dose de 5 nigpdestradiol. J& MARTINEZ et al.
(2005) obteve uma variacdo consideravel (2 a 6) diasemergéncia da onda folicular em
vacas tratadas com 1 mg de BE um dia apos a imsdeogénplante CIDR.

No presente estudo, a dose de 2 mg de BE promoeeweegéncia da onda folicular
nos grupos 1 e 2 com uma tendéncia de ocorrercgrdis que no grupo 3, onde se utilizou 5
mg de VE. Provavelmente, se 0 nimero de animaig@@amento fosse maior, se confirmaria
a diferenca estatistica, 0 que estaria de acordo @® resultados de trabalhos anteriores.
Quanto a sincronia na emergéncia da onda, o griggwesentou a menor variacdo (ocorreu
entre os dias 3 e 5 do tratamento), enquanto qugup® 1 (entre os dias 2 e 5) e no grupo 3
(entre os dias 3 e 6) a variacao foi maior. A mesnocronia ha emergéncia da onda folicular
nos grupos 1 e 3 resultaram em variagbes no montantovulacdo, apesar de nao haver
diferenca estatistica.

Diversos trabalhos (CACCIA & BO, 1998; MORENO et, &001) utilizaram uma
dose de progesterona administrada por via intramfersconcomitantemente & administracéo
de estradiol ao inicio do tratamento de sincrorfiaage estro/ovulacdo. BO et al. (1994)
sugeriram que tal procedimento poderia aumentfici@mcia na sincronizacdo da emergéncia

da onda folicular e, portanto, atingir melhores ulieslos de prenhez apds IATF.
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MAPLETOFT et al. (2003) testaram em vacas de coo® cria ao pé e tratadas com o
implante vaginal CIDR (n=175), os efeitos da adstmagdo de 2 mg de BE, ou 2 mg de BE +
100 mg de progesterona no dia da colocacdo do mapldlos dois grupos o implante foi
retirado no dia 7 seguido da administracdo de BGR2 dia 8 (24 horas apos a retirada do
implante) foi administrado 1 mg de BE e no dia 9aasnais foram inseminados (com as
inseminacdes iniciando 28 horas apds a administrdeaBE). A taxa de prenhez total apos
IATF foi de 67%, ndo havendo diferenca estatisdnfre os grupos. CAVALIERI et al.
(2003) também observaram que a combinacdo de peoges e BE, administrada por via
intramuscular no momento da colocacdo de um implavdaginal impregnado com
progesterona, ndo provocou alteracdes significatnapadrao de desenvolvimento folicular
comparada com o tratamento utilizando apenas BiaRo, foi demonstrado que a aplicacéo
de progesterona concomitantemente ao BE no ini&cteatmento ndo se faz necessério.

No presente estudo, observou-se a reducdo no déad®eCL entre o dia 0 e o0 dia da
retirada do implante. Apesar de os animais estarardias aleatérios do ciclo estral e alguns
possivelmente terem tido regressédo espontanea doe@Loutros a diminuicdo deve ter
ocorrido pela administracdo de estrogenos no inddotratamento. Os estrOgenos estao
envolvidos no processo natural de lutedlise, e estaefluteolitico pela administracdo de
estrogenos exdgenos ocorre, como tem sido demdasalo estimulo na liberacdo uterina
de PGF2 (HIXON et al., 1983; PETERSON et al., 2000). PEHER et al. (2000) observou
em animais tratados com um implante de norgesteraeiplicacdo de 3 mg de norgestomet +
5 mg de valerato de estradiol nos dias 8 ou 9 do eistral, a reducdo nas concentracdes de
progesterona para menos de 0,75 ng/mL em 100%rdosia 8 dias apds o tratamento. Ja
nos animais do grupo controle (sem tratamento)hum@napresentou niveis de progesterona
menores que 0,75 ng/mL no mesmo periodo, demodstranefeito luteolitico do VE. Ja
BURKE et al. (2000) observaram em animais tratamos 1 mg de BE no dia 13 do ciclo
estral, que as concentracbes de progesterona dienimentre 24 e 48 horas apos o
tratamento (-3,2 ng/mL) comparadas com pequenasc@@s nos animais controle (sem
tratamento) durante o0 mesmo periodo. Essas di@seogincidiram com a regressdo mais
cedo do CL no grupo tratado. A média diaria de diando CL né&o diferiu entre os grupos
entre os dias 7 e 17, porém foi menor no grupadmentre os dias 18 e 21 do ciclo estral. O
estrogeno é um componente integral do processoahaderiutedlise (SILVIA et al., 1991) e é
utilizado como agente luteolitico/antiluteotrofico protocolo CRESTAR.

No mesmo trabalho de BURKE et al. (2000), os arsngaie receberam 1 mg de BE

no dia 13 do ciclo estral tiveram um foliculo deionadiametro entre 4 e 5 dias apds a



37

emergéncia da terceira onda folicular que os asimao tratados, demonstrando uma maior
taxa de crescimento durante o desenvolvimento. fgsde ser consequéncia da baixa
concentracdo de progesterona nos animais tratadooch regressao prematura do CL, o que
resulta em uma maior frequéncia dos pulsos de LER@BFELD et al., 1996). No presente
estudo, as taxas de crescimento do FD (1,6 + 83 0,3 e 1,7 £ 0,2 mm/dia) nos grupos 1,
2 e 3, respectivamente, foram altas em comparagdoactaxa de crescimento do foliculo
dominante da onda ovulatoria de um ciclo estratmab (1,2 + 0,1 mm/dia; GINTHER et al.,
1989), sendo o aumento na frequéncia dos pulsosHdpela diminuicdo nos niveis de
progesterona uma justificativa para tal resultado.

LAMMOGLIA et al. (1998) observaram que a admirag&o de BE 24 a 30 horas
apos a retirada do implante de progesterona ens\e@oavilhas resultou em um maior pico
na concentracdo de f-éstradiol, maior niumero de animais demonstrando,emaior
namero de animais apresentando o pico pré-ovutatiiLH e reduziu o intervalo entre a
retirada do implante e o pico de LH. A aplicacdoOge a 1,0 mg de BE 24 horas ap0s a
retirada dos implantes de progesterona sincronesiro e a ovulagdo aumentando inclusive a
porcentagem de fémeas bovinas que ovulam apoéstameato (MACMILLAN, 1999).
Portanto, o uso de um indutor da ovulacdo apotirada do implante de progesterona, como
foi realizado nos grupos 1 e 2 onde se utilizougldm BE, s6 vem a auxiliar nos indices de
sucesso de programas de sincronizacdo de estrbAdaraPorém, o uso de um implante com
liberacdo homogénea de progesterona por periodyuade e a sincronia na emergéncia da
onda sao aspectos fundamentais para que o indutmrudacéo exerca seu papel na sincronia
da ovulagao.

No grupo 1, um animal teve ovulacdo precoce (ondoeentre 36 e 48 horas apos a
retirada do implante). Esse animal teve a emergé&tecionda no segundo dia do tratamento e
apresentava diametro de 15,1 mm no dia da retidmaMAP. A diminuicdo das
concentracdes de progesterona ap0s a retirada glanit® aliada a producédo de estrégeno
pelo foliculo com mais de 15 mm de didmetro devéntduzido o pico pré-ovulatério de LH

antes da administracdo do BE, levando a ovulaci@s a@o momento esperado.

Com relacdo ao grupo 3, a menor sincronia no mameatovulacdo deve ter sido
devido a variacdo na emergéncia da onda folicuddéat pdministracdo de 5 mg de VE ao
inicio do tratamento, aliada a ndo utilizacdo deindutor da ovulacdo apOs a retirada do
implante, sendo o pico pré-ovulatério de LH depetelela producdo de estrogeno pelo FD.

AUSTIN et al. (1999) observaram que as concentsadéeestradiol em novilhas com um FD
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com mais de 4 dias de dominancia sado maiores nal fdo tratamento com
progesterona/progestageno e a duracdo da faseldolsubseqiiente € menor, com o inicio do
estro ocorrendo antes do que em novilhas com ume=Da 3 dias de dominancia.

Apesar dos grupos 1 e 3 terem apresentado um acimabvulacéo precoce (entre 36
e 48 horas ap0s a retirada do implante), nos oatrimsais as ovula¢cdes ocorreram entre 60 e
84 horas, 0 que demonstra o alto grau de sincrmm@movido por tais protocolos. Se os
animais fossem inseminados entre 52 e 56 horas apéstirada do implante, como
recomendado por CUTAIA et al. (2003), provavelmeapeesentariam bons resultados de
fertilidade.

MORAES & JAUME (1997) utilizando esponjas vaginargpregnadas com MAP em
vacas criadas sob condi¢cdes extensivas observas&ndg perda do implante. Da mesma
forma, BASTOS et al. (2004) observaram a perda 2% em vacas tratadas com tal
implante sob as mesmas condi¢cdes. Perdas de atsd®d%onsideradas aceitaveis em um
grupo de animais submetidos a sincronizagédo de/egtiacéo utilizando esponjas vaginais.
No presente estudo, a perda do MAP ocorreu em 50%})( das vacas tratadas com o
implante e deve ter ocorrido, provavelmente, petadicdo de confinamento em que as vacas
se encontravam, sendo que as mesmas permaneciade grarte do tempo deitadas, o que
pode ter facilitado a expulsédo do implante localizao interior da vagina. Além disso, em se
tratando de animais com genétipo “azebuado”, egigendéncia de conformacéo vulvar mais
larga em relacdo ao gendtipo europeu, o que padédditado a perda do dispositivo.
Nenhum animal dos grupos 2 e 3 perdeu o implantntieio tratamento.

BRIDGES et al. (1999) observaram a perda de imgsamaginais impregnados com
progesterona em 3% dos animais criados extensitaemgn nos animais em regime de
confinamento, a perda foi de 9,6%. Segundo BRID@ES&I. (1999), as caracteristicas de
criacdo em relacdo ao comportamento animal, dahsig@pulacional e talvez o tipo e
frequéncia de alimentacdo podem influenciar nangéie dos implantes e, portanto, na
aplicabilidade desse tipo de implante para a smzagdo de estro.

Portanto, nas condicbes de realizacdo deste exg@omobservou-se que 0s trés
tratamentos apresentaram eficacia similar parac@aiizacédo da ovulacdo em vacas de corte
da raga Braford, demonstrando inclusive, que asdigpositivos de liberacao lenta de MAP,
progesterona e norgestomet séo efetivos paraizagéib em protocolos de sincronizagéo da
ovulacédo para IATF. A esponja vaginal impregnade ddAP é o dispositivo de menor

custo, porém, ha que ser considerado o elevadoeird# perda do implante nos animais
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tratados. Neste caso, a alta incidéncia pode o sievido ao sistema de manejo

(confinamento) e ao grupo racial dos animais.

Concluséo

A sincronia na emergéncia da onda folicular é afyzara o sucesso dos protocolos de
sincronizacao da ovulacgéo.

Os protocolos utilizados nos grupos 1, 2 e 3 forgdisientes em promover a
emergéncia sincronizada de uma nova onda folicidpesar de variagcbes no dia da
emergéncia terem influenciado na sincronia dasagdels.

Apesar dos grupos 1 e 3 terem apresentado um acemmabvulacao precoce (antes do
momento preconizado para a IATF), os trés proteacdtmam eficientes em promover a

ovulacéo sincronizada de um FD com poucos diaodemdncia e com diametro satisfatorio.
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