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Pontos a serem lembrados:

O uso do horménio GnRH (horménio liberador de gonadotrofina) para induzir ovulagdo do foliculo
dominante fisiologicamente imaturo diminuiu a taxa de prenhez e diminuiu a sobrevivéncia da gestacado

tanto no estagio embrionario mais avangado quanto no estagio fetal.

A taxa fertilizacdo em vacas doadoras foi diretamente influenciada pela concentracdo de estradiol no

momento da inseminacdo, pelo tamanho do foliculo ovulatdrio, e pela quantidade de dias pds-parto.

Prenhez 27 dias apds a inseminacdo artificial em vacas receptoras foi diretamente influenciada pela
concentracdo de estradiol no momento da inseminacdo e pela concentracdo de progesterona no
momento da transferéncia de embrido, e indiretamente influenciada pelo tamanho do foliculo
ovulatério. Concentragdo de estradiol no momento da inseminacdo foi diretamente associada a taxa de
prenhez e foi a variavel mais consistente com efeito na fertilidade. Alta concentra¢do de estradiol em
vacas no momento da inseminacdo é importante para fertilizacgdo bem sucedida e também para a

manutencdo da gestacao.
Manutengao da prenhez em vacas receptoras foi diretamente influenciada pela qualidade embrionaria.

O entendimento dos fatores que afetam o estabelecimento e a manutengdo da prenhez é complexo e
necessita da considera¢do simultanea de diversas variaveis; e grande parte da biologia fundamental

sobre o estabelecimento e a manutencao da gestacao ainda ndo foram elucidados.
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Introdugdo

A sincronizacdo do desenvolvimento do foliculo dominante e o controle da ovulacdo sdo
tecnologias da reprodugdo assistida comumente usadas em bovinos. A maturacao final do foliculo
dominante é intimamente ligada a maturacao final do ovdcito, a secrecdo pré-ovulatdria de estradiol, a
secrecao poés-ovulatéria de progesterona, ao controle endécrino do oviduto, ao ambiente uterino para
os gametas, e ao desenvolvimento embrionario. A maturidade do foliculo dominante/ovulatério pode
afetar o estabelecimento e a manutencdo da prenhez. Inducdo da ovulacdao de um foliculo dominante
gue ainda ndo atingiu a maturidade fisiolégica pode reduzir as taxas de prenhez e aumentar a morte
embrionaria avancada/fetal em bovinos, que é provavelmente mediada através da competéncia
inadequada do ovécito e um ambiente materno comprometido. A competéncia do ovdctio aumenta com
a maturidade folicular; e a secrecdo pré-ovulatéria de estradiol é a reflexdo da maturidade folicular,
afetando o ovdcito, as células foliculares, o oviduto e o Utero. O corpo lUteo é a continuacdo da
maturacdo folicular, e a taxa de secrecdo de progesterona apds a ovulagdo esta ligada a fertilidade. O
avanc¢o na compreensdo de como o microambiente folicular afeta o estabelecimento e a manutencao da

prenhez, provavelmente, aumentara as taxas de prenhez a inseminacao artificial em tempo fixo (IATF).

Os protocolos de sincronizacdo de ovulagdo em bovinos com o intuito de realizar a inseminacdo
artificial em tempo fixo comumente inclui uma inje¢do de GnRH (GnRH-1) para induzir a ovulagdo e a
formagdo do corpo liteo assim como a emergéncia de uma nova onda folicular. Apés 5 a 7 dias, as vacas
recebem uma inje¢do de prostaglandina F,, (PGF) para indugdo da lutedllise, e entre 60 a 72 horas (dia
0) apds PGF, a injecdo de GnRH (GnRH-2) é efetuada para induzir a ovulagdo (Figura 1). A inseminagdo
ocorrerd no momento em que a segunda inje¢do de GnRH (GnRH-2) for administrada. Indugdo da
ovulagdo com GnRH de foliculos £ 11 mm em diametro resultou em diminui¢cdo da taxa de prenhez e
aumentou a mortalidade embrionaria avancada (Perry et al., 2005). Essa diminuicdo na fertilidade foi
associada a menor concentracdo de estradiol na circulagcdo no dia da inseminacdo, a diminuicdo na taxa
de aumento da progesterona apds a inseminacdo, e, finalmente, a diminuicdo na circulacdo da
concentracdo de progesterona. Ao contrario, o tamanho do foliculo ovulatério ndo teve efeito aparente
na fertilidade quando a ovulacdo ocorreu espontaneamente. Foliculos submetidos a ovulagdo
espontanea ovulam em uma ampla variedade de tamanhos quando estdo fisiologicamente maduros.
Portanto, vacas com um foliculo dominante pequeno que recebem uma injecdo de GnRH podem ser
induzidas a ovular antes que o foliculo tenha atingido sua maturidade fisiolégica. Inducdo da ovulagdo

com GnRH de foliculos fisiologicamente imaturos tém impacto negativo na taxa de prenhez e na
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sobrevivéncia do embrido avancado/feto. Essas observagdes em bovinos tém implicagdes nos protocolos

de sincronizagdo do estro em que a ovulagdo induzida pelo GnRH ocorre no momento da inseminacao.

Para determinar por que as taxas de prenhez diminuem apds a induc¢do da ovulagdo com o GnRH
de foliculos dominantes pequenos, um experimento de transferéncia reciproca de embrides (RET) foi
realizado para entender como o tamanho do foliculo ovulatério afeta o estabelecimento e a manutencao
da prenhez em vacas de corte pds-parto (Atkins, 2009; Atkins et al., 2010a). O delineamento do

experimento RET e os resultados estao descritos abaixo.

Delineamento do Experimento

Esse experimento foi conduzido durante 3 estacGes de monta consecutivas em vacas de corte
pds-parto em lactagdo. O cronograma para a coleta de dados em cada ano estd ilustrado na Figura 2.
Vacas de corte em lactacdo (n = 2,550) foram sincronizadas com o protocolo CO-Synch (GnRH [GnRH-1]
no dia -9, PGF no dia -2, e GnRH [GnRH-2] no dia 0 concomitante com a inseminacgdo artificial em tempo
fixo[lA]), porém somente as vacas que ndo exibiram estro antes ou depois da aplicacdo do GnRH-2 (n =
1,164) foram utilizadas. Peso corporal e escore de condigdo corporal (escala de 1 a 9, em que 1 = muito
magra e 9 = obesa) foram obtidos no dia -9 (GnRH-1) do experimento. Vacas doadoras (n = 810) foram
inseminadas por 1 dos 3 inseminadores, com o sémen de um touro (trés coletas). Embrides (n = 394) ou
ovocitos (n = 45) individuais foram obtidos das doadoras através da lavagem do corno uterino 7 dias
apos a IA (dia 0), e todos os embrides vivos (n = 354) foram transferidos para as receptoras no mesmo
dia. Os embriGes de vacas que ovularam foliculos pequenos (< 12.5 mm) ou grandes (= 12.5 mm) foram
transferidos em vacas que ovularam um foliculo grande ou pequeno, para remover a co-linearidade de
tamanho do foliculo 7 dias antes ou depois da prenhez; grupos: “pequeno para pequeno” (S-S; n = 71),
“pequeno para grande” (S-L; n = 111), “grande para pequeno” (L-S; n = 122), e “grande para grande” (L-L;
n = 50). O grupo “pequeno para pequeno” foi usado como controle negativo uma vez que essas
transferéncias eram esperadas em resultar na menor taxa de prenhez. Da mesma forma, o grupo
“grande para grande” era esperado em resultar na maior taxa de prenhez, e entdo foi usado como o
controle positivo. O grupo de transferéncia “pequeno para grande” foi criado para testar o efeito da
transferéncia de um embrido derivado de um foliculo ovulatério pequeno para um ambiente uterino
estabelecido por um foliculo ovulatdrio grande na taxa de prenhez. Em caso de a taxa de prenhez ser
similar a do grupo “pequeno para pequeno” poderia indicar um problema na competéncia do ovécito. O

grupo de transferéncia “grande para pequeno” foi criado para testar o efeito da transferéncia de um
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embrido derivado de um foliculo ovulatério grande para um ambiente uterino estabelecido por um
foliculo ovulatério pequeno na taxa de prenhez. Em caso de a taxa de prenhez resultante ser semelhante

a do grupo “pequeno para pequeno” poderia refletir um problema no ambiente materno.

As andlises estatisticas foram guiadas por diagramas (“path analyses”) em que as relacdes de
causa-efeito potenciais entre as varidveis mensuradas foram usadas como hipoteses (Wright, 1934).
Comparag0es de caracteristica Unica de mecanismos biologicamente complexos (ex: prenhez) pode levar
a conclusdes diferentes em comparagdo a andlise de diagramas (“path analyses”). Por exemplo, uma
analise do efeito to tamanho do foliculo ovulatério na taxa de prenhez pode sugerir um efeito estatistico
significante. No entanto, o efeito pode ndo ser devido ao tamanho do foliculo ovulatério, mas sim a
quantidade de estradiol secretada pelo foliculo antes da ovulagdo e (ou) pela quantidade de
progesterona secretada pelo corpo luteo formado apds a ovulagdo. A analise de diagramas (“path
analyses”) permite que multipla varidveis biologicamente importantes (ex: tamanho do foliculo
ovulatério, secrecdo de estradiol, secrecdo luteal de progesterona, e taxa de prenhez) sejam
contabilizadas em uma Unica analise, podendo resultar em um nivel mais profundo de compreensdo do
que quando se considera qualquer varidvel sozinha. Os “valores r” descritos abaixo sdo coeficientes da
regressao linear padronizados, que sdao semelhantes aos coeficientes de correlagdo simples para medir a
forca da influéncia de uma variavel sobre a outra. Um “valor r” de aproximadamente 1.0 reflete uma
forte associagdo; enquanto um valor préximo a zero, reflete uma associagao baixa ou nenhuma relagao
entre as duas varidveis. Um “valor r” positivo significa um associagdo positiva; enquanto um “valor r”

negativo, significa uma associagdo negativa entre as duas varidveis.

Fatores que afetam a ciclicidade e a resposta ovulatdria ao GnRH-1

A proporcdo de vacas ciclando no inicio do experimento foi afetada positivamente pelos dias
pos-parto (r = 0.17), peso corporal (r = 0.10), e escore de condicdo corporal (r = 0.07).
Consequentemente, as vacas que estavam ciclando no inicio do experimento tenderam a ser mais
pesadas, estavam em melhor condi¢do corporal, e tiveram mais dias pds-parto do que as vacas em
anestro. Estes dados enfatizam a importancia do manejo adequando das vacas para a obtencdo de uma
condicdo corporal adequada ao parir, e para parir cedo, o que resultara no aumento do nimero de dias

pds-parto no inicio da estacdo de monta.

A proporc¢do de vacas que ovularam em resposta ao GnRH-1 no inicio do protocolo CO-Synch foi

de 59% (564/949). O fato de uma vaca ter ovulado ou ndo em resposta ao GnRH-1 foi diretamente
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afetado pelo o fato da mesma estar ou nao ciclando (r = -0.20), pelos dias pds-parto (r = 0.13), e pelo
peso corporal (r = 0.07). As vacas que estavam ciclando antes da injecdo de GnRH-1 foram as menos
propensas a ovularem no inicio do protocolo de sincronizacdo, e esse efeito foi de 1.5 a 2.9 vezes mais
importante do que o efeito de dias pds-parto ou peso corporal. As vacas que ovularam em resposta ao
GnRH-1 tiveram aumento na taxa de crescimento do foliculo ovulatério entre a PGF e o GnRH-2, e
resultaram foliculos com maior diametro no momento do GnRH-2. Esses resultados confirmam os
resultados de um estudo anterior, em que a ovulacdo em resposta ao GnRH-1 e a sincronizacdo de uma
nova onda folicular resultaram em um foliculo de diametro maior no momento do GnRH-2 em vacas de
corte pos-parto (Atkins et al., 2010b). A resposta ovulatéria apdés o GnRH-1 provavelmente afetou a
idade do foliculos induzidos a ovular apés GnRH-2. O fato de alguns foliculos ndo ovularem em resposta
ao GnRH-1 pode ter resultado na presenca de um foliculo mais velho no momento do GnRH-2 em
algumas vacas, que exibiram estro antes da administracdo do GnRH-2, e entdo, foram removidas do

estudo.

Do ponto de vista de manejo, a proporcao de vacas que tém um foliculo dominante capaz de
responder ao GnRH-1 pode ser aumentada através da pré-sincronizacdo das mesmas. Uma outra opc¢ao
seria a administracdo de estréogeno no momento da insercdo do CIDR, o que resulta em melhor controle
da onda follicular do que o GnRH, uma vez que o estrégeno atua diminuindo o FSH e independe da

presenga de um foliculo dominante no momento da inserg¢do do CIDR (Day et al., 2010).

Fatores que afetam o tamanho do foliculo ovulatério no momento do GnRH-2

O tamanho do foliculo ovulatério no momento do GnRH-2 foi positivamente afetado pela taxa
de crescimento folicular entre as administra¢Ges da PGF e do GnRH-2 (r = 0.32), pelo peso corporal (r =
0.14), e pelos dias pés-parto (r = 0.08); e negativamente afetado pelo estado de ciclidadade (r = -0.09) e
pela progesterona sérica no momento da PGF (r = -0.15). Portanto, as vacas com um foliculo ovulatdrio
maior no momento do GnRH-2 eram mais pesadas, tiveram mais dias pds-parto, menor progesterona
sérica no momento da PGF, e maior taxa de crescimento folicular entre a PGF e o GnRH-2, do que as
vacas que tiveram um foliculo ovulatério menor. E interessante notar que o tamanho do foliculo
ovulatério no momento do GnRH-2 foi maior em vacas em anestro do que em vacas ciclando; porém, a
razdo para esse fato ainda ndo esta clara. Uma vez que o corpo liteo é uma continuacdo da maturagado

folicular, o fato do tamanho do foliculo no momento do GnRH-2 ser positivamente correlacionado com o

http://www.fca.unesp.br/conapecjr



XVI Curso Novos Enfoques na Producdo e Reproducéo de Bovinos - 2012

volume luteal e com a concentragdo sérica de progesterona na transferéncia de embrido (TE) ndo é

surpreendente (r = 0.46 e 0.31, respectivamente).

Fatores associados a fertilizagao

A taxa de fertilizacdo (90%) foi positivamente associada a concentragdo sérica de estradiol no
momento da inseminag¢do (r = 0.16), ao peso corporal (r = 0.16), aos dias pos-parto (r = 0.14), e ao
tamanho do foliculo ovulatério (r = 0.10); e negativamente associada a idade da vaca (r = -0.16).
Portanto, a fertilizacdo bem sucedida foi maior em vacas com maior concentracdo sérica de estradiol no
momento da inseminac¢do, em vacas com um periodo pds-parto mais longo, com um foliculo ovulatério
maior, e em vacas mais pesadas e mais jovens. A inducdo da ovulagdo de um foliculo dominante que ndo
tenha atingido a maturidade fisioldgica pode resultar na liberagdo de um ovdcito com menor capacidade

de ser fertilizado e de formar um embrido viavel.

A taxa de fertilizacdo em gado de corte é normalmente alta (2 90%; Sreenan and Diskin, 1983), e
os resultados do experimento RET indicam que a taxa de fertilizacdo é diminuida quando o tamanho do
foliculo ovulatério, a concentracgdo sérica de estradiol, o peso corporal da vaca, e os dias pds-parto sdo
menores. Estratégias de manejo para aumentar a taxa de fertilizagdo na IATF deveriam incluir: 1)
Utilizagdo de protocolos de IATF que aumentam a maturidade fisioldgica do foliculo ovulatério (ex:
secrecdo de estradiol); 2) Aumentar a proporg¢do de fémeas que emprenham no inicio da esta¢do de
monta, o que diminuird a estacdo de paricdo e, consequentemente, aumentard a quantidade de dias
pds-parto no momento da préxima inseminagdo; 3) Certificar que as vacas possuem peso corporal

adequado no momento da sincronizagao de estro.

Fatores que afetam a concentragdo de estradiol e progesterona perto do momento da inseminagao

O estado enddcrino perto do momento da inseminacdo artificial tem impacto importante no
estabelecimento da prenhez, e foi caracterizado através da determinacdo das concentracdes séricas de
progesterona no dia da aplicacdo da PGF, estradiol na inseminacdo, e progesterona na transferéncia de
embrido. Elevadas concentracdes séricas de progesterona no ciclo anterior a concepg¢do tem sido
associada ao aumento das taxas de concepgdo (Folman et al., 1973; Fonseca et al., 1983; Bello et al.,

2006). Enquanto ndo se sabe ao certo como elevadas concentracGes séricas de progesterona no ciclo
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anterior afetam a taxa de concepcdo, especula-se que a competéncia do ovdécito seja comprometida

qguando a concentragdo circulante de progesterona no ciclo anterior a inseminagao seja baixa.

Progesterona no momento da administragdo da PGF: Os trés fatores seguintes tiveram efeito
positivo direto e importante na concentragdo sérica de progesterona no momento da PGF: 1) Ovulagédo
em resposta ao GnRH-1 (r = 0.36), que é provavelmente devido a indu¢do da formacdo do tecido luteal;
2) Aumento da proporg¢do de vacas ciclando no momento do GnRH-1 (r = 0.30); e 3) Escore de condigdo
corporal (r = 0.10). Ciclicidade estral e resposta ovulatéria ao GnRH-1 teve maior efeito positivo na
concentracdo sérica de progesterona no momento da PGF, com contribuicdo adicional relativamente
pequena do aumento do escore de condicdo corporal. Varidveis que tiveram efeitos negativo na
concentracdo sérica de progesterona no momento da PGF foram o aumento da idade da vaca e maior

quantidade de dias pds-parto.

Estradiol no momento da inseminagdo artificial: Concentragdo sérica de estradiol e tamanho do
foliculo ovulatdério no momento da inseminagdo foram positivamente correlacionados (r = 0.46). Nao foi
possivel atribuir a causa e o efeito destas duas varidveis, uma vez que aumento no numero de células
foliculares pode aumentar a secrecdo de estradiol, e esse aumento de estradiol pode afetar diretamente
a secrecao de estradiol pelas células da granulosa. Concentragdo sérica de estradiol no momento da
inseminacao foi afetado positivamente pela resposta ovulatéria ao GnRH-1 (r = 0.07) e progesterona no
momento da PGF (r = 0.05), e negativamente associada com a taxa de crescimento folicular (r = -0.07). O
efeito da resposta ovulatéoria ao GnRH-1 na concentragdo sérica de estradiol no momento da

inseminagdo enfatiza a importancia de aumentar a proporg¢do de vacas responsivas ao GnRH-1.

Progesterona no momento da Transferéncia de Embrido (dia 7):A taxa de crescimento da
concentragdo da progesterona apds a inseminagdo é positivamente associada a taxa de prenhez em
bovinos (Mann and Laming, 2001; Perry et al., 2005; Bridges et al., 2010). No experimento RET os
seguintes trés fatores tiveram efeito direto na concentracdo sérica de progesterona no dia da
transferéncia embriondria (7 dias apds o GnRH-2): 1) Concentracdo sérica de estradiol no momento da
inseminacdo (r = 0.26); 2) Concentracdo sérica de progesterona na PGF (r = 0.23); e 3) Tamanho do
foliculo ovulatério (r = 0.21). Alteracbes no estradiol e/ou na progesterona perto do momento da
inseminacdo pode alterar o ambiente ovidutal e uterino e, consequentemente, afetar o sucesso da
fertilizacdo. O estradiol pode afetar o ambiente ovidutal e utertino através da mudanga do pH uterino
(Elrod and Butler, 1993; Perry and Perry, 2008), alterando o transporte e a longevidade espermatica

(Allison et al., 1972; Hawk, 1983) para melhorar o sucesso da fertilizacdo, secre¢des do oviduto (como
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por exemplo a glicoproteina ovidutal; Buhi, 2002), e indiretamente, estimular a atividade da
progesterona através dos receptores de progesterona no uUtero (Stone et al., 1978; Zelinski et al., 1982;

Ing and Tornesi, 1997).

Os mecanismos associados a viabilidade embrionaria, estagio de desenvolvimento embrionario, e

qualidade do embridao no momento da transferéncia de embriao

Viabilidade embriondria: A porcentagem de embrides mortos no dia 7 apds a inseminacao foi de

apenas 6%, e os principais fatores que contribuiram para a morte embriondria incluem foliculos

ovulatérios pequenos (r = 0.17), baixa concentragdo sérica de progesterona no momento da PGF (r

0.15), aumento no peso corporal (r = 0.11), e rapida taxa de crescimento do foliculo dominante (r
0.10). Baixa progesterona na administracdo da PGF pode indicar falha ao ovular apds a injecdo de GnRH-
1 e, talvéz, a formacdo de um foliculo persistente que ovulou em resposta ao GnRH-2. Ovdcitos de
foliculos persistentes podem ser fertilizados, porém, os embrides normalmente morrem no estagio de 16

células (Ahmed et al., 1995).

Estdgio de desenvolvimento embriondrio: A maioria dos embriGes coletados no experimento RET
estavam no estagio de morula seguido pela blastocisto inicial, mérula inicial, embrido de 2 a 12 células,
blastocisto e blastocisto expandido (n = 221, 79, 54, 19, 9, e 1). Os principais fatores que afetaram
diretamente o desenvolvimento de estagio embriondrio foram: a viabilidade embrionaria (r = 0.49),
tamanho do foliculo ovulatério (r = -0.13), idade da vaca (r = -0.13), concentragdo sérica de progesterona
no dia em que os embrides foram coletados (dia 7; r = 0.11), e taxa de crescimento do foliculo ovulatério
(r = 0.10). Estes dados indicam que a fertilizagdo de um ovdcito originado de um foliculo grande pode
resultar em um embrido mais vidvel, porém em um estagio de desenvolvimento mais atrasado do que
um ovoécito originado de um foliculo ovulatério pequeno. Além disso, a fertilizacdo de um ovdcito
originado de um foliculo com uma rédpida taxa de crescimento pode estar em um estagio de
desenvolvimento mais avangado, porém, menos vidvel do que a fertilizagdo um ovdcito originado de um
foliculo que cresceu a um ritmo mais lento. Os mecanismos subjacentes as previsGes anteriores ndo sdo
claros, mas podem envolver diferencas na modificacdo epigenética do genoma do ovdcito que afeta o
controle do desenvolvimento embrionario, e a sincronia entre o embrido e o ambiente materno. Ndo é
de estranhar que o aumento na concentragdo sérica de progesterona no dia 7 teve efeito positivo no

estagio de desenvolvimento embriondrio uma vez que elevadas concentracdes de progesterona na

http://www.fca.unesp.br/conapecjr



XVI Curso Novos Enfoques na Producdo e Reproducéo de Bovinos - 2012

circulacdo durante o desenvolvimento embriondrio inicial foram demonstrados aumentar as taxas de

prenhez.

Qualidade embriondria: De todos os fatores que foram avaliados, somente o tamanho do foliculo
ovulatdrio teve efeito significante na qualidade embriondria. Foi observado que com o aumento do
tamanho folicular houve também aumento na qualidade embriondria. Embora o tamanho do foliculo
ovulatdrio foi negativamente associado ao estagio de desenvolvimento embriondrio, foi positivamente
associado a qualidade e viabilidade do embrido. Assim, o tamanho do foliculo ovulatério pode ser um

indicador da competéncia do ovdcito.

Mecanismos associados ao estabelecimento da prenhez

Apds avaliar o efeito de doze ou mais fatores na taxa de prenhez no dia 27, foi possivel apenas
identificar 10% da variagdo na taxa de prenhez. Portanto, grande parte da biologia subjacente ao
estabelecimento e a manutencdo da prenhez em bovinos continua a ser determinada. O
estabelecimento da prenhez no dia 27 apds a inseminacdo foi influenciado positivamente pela
concentracdo sérica de progesterona no dia 7 (r = 0.23), concentracgdo sérica de estradiol no momento
da inseminac¢do (r = 0.20), e idade da vaca (r = 0.10). Taxa de prenhez no dia 27 foi negativamente
influenciada pelo tamanho do foliculo ovulatério (r = -0.17). Os efeitos positivos do estradiol e da
progesterona foram independentes e aparentemente ajudaram no estabelecimento de um ambiente
materno propicio para o estabelecimento da prenhez (Inskeep, 2004). O efeito negativo do tamanho do
foliculo ovulatério na taxa de prenhez foi inesperada. Uma vez que o tamanho do foliculo ovulatério
teve efeito negativo no estdgio de desenvolvimento embrionario, o efeito negativo do tamanho do
foliculo ovulatério pode refletir incapacidade do embrido em produzir o sinal de reconhecimento

materno da prenhez antes do inicio da lutedlise.

Mecanismos associados a manutenc¢ao da prenhez

A inducdo da ovulagdo com o GnRH de um foliculo dominante pequeno resultou no aumento da
mortalidade embrionaria tardia/fetal em vacas de corte pds —parto (Perry et al., 2005). A maioria das
perdas embrionarias tardias/fetal ocorreram préximo ao momento da fixacdo do embrido na parede
uterina (do dia 27 ao 41; Inskeep, 2004). Este é o momento em que a mortalidade embrionaria

tardia/fetal foi relatada por outros pesquisadores (Tabela 1), e pode ser devido a ma formacdo da
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placenta. No estudo RET, a manutencdo da prenhez foi diretamente afetada pela qualidade do embrido
(r = 0.19), e pela idade da receptora (r = 0.14). Consequentemente, a mortalidade embrionaria
tardia/fetal foi associada a embrides de baixa qualidade e também a vacas mais jovens. A associagdo
positiva entre a qualidade do embrido e as taxas de prenhez ja foram relatadas anteriormente

(Donaldson, 1985; Hasler, 2001).

O desenvolvimento de um método para prever vacas que tém uma maior probabilidade de
apresentar morte embrionaria tardia/fetal seria de grande utilidade. As glicoproteinas associadas a
prenhez bovina (bPAGs) sdo expressadas nas células trofoblasticas binucleadas da placenta, e podem ser
detectadas na circulagdo materna a partir dos dias 24 a 26 de prenhez (Figura 3; Pohler et al., 2010). A
familia bPAG tem sido utilizada para diagndtico de gestacdo e para monitorar a viabilidade
embrionaria/fetal, bem como a funcdo placentaria em bovinos. No estudo RET, as vacas em que ocorreu
a mortalidade embriondria tardia/fetal obtiveram diminuicdo significante em bPAGs no dia 28 da
gestacdo, apesar de todas as vacas possuirem um feto vidvel, baseado na presenca do batimento
cardiaco (Figura 4). Estes dados sugerem que a concentracdo sérica de bPAGs no 282 dia de prenhez
pode ser usado para o diagndstico da manutengdo da gestacdo, e também para prever a sobrevivéncia
embrionéria/fetal até pelo menos o 722 dia de gestacdo, que corresponde ao periodo mais critico para a

mortalidade embrionaria ou fetal.

Resumo

Em bovinos, a taxa de fertilizagcdo seguida da inseminagao geralmente é de > 90%, porém a taxa
de prenhez no momento mais precoce de diagndstico (dia 27) é geralmente < 70%. Vacas induzidas a
ovular foliculos pequenos apds a injecdo de GnRH resultaram na diminui¢cdo das taxas de prenhez e no
aumento da taxa de perda embriondria, mesmo depois da prenhez ter sido estabelecida. Essas
ineficiéncias sdo provavelmente devidas a ovulacdo de um ovécito imaturo, que resultard no
comprometimento da fertilizacdo e da sobrevivéncia embriondria, ou devido a ovulagdo ter ocorrido
antes da total maturacdo das células foliculares, resultando na producdo insuficiente de estradiol
durante o periodo pré-ovulatério e, subsequentemente, producdo inadequada de progesterona para a
prepara¢ao do ambiente uterino e, consequentemente, o estabelecimento da prenhez. Neste artigo
descrevemos o estudo de transferéncia reciproca de embrido (RET), que foi projetado para diferenciar os
efeitos foliculares na qualidade do ovdcito e o ambiente uterino na prenhez bem sucedida em bovinos

de corte. A andlise em diagramas (“path analysis”) foi utilizada para descrever as relagées entre os
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fatores de uma matriz complexa que afetam o sucesso da gestacdo. O ambiente folicular da vaca
doadora afetou a taxa de fertilizagdo e a sobrevivéncia embriondria antes do dia 7, porém a
sobrevivéncia depois do dia 7 foi principalmente dependente do tamanho do foliculo ovulatério,
producdo de estradiol, e subsequente producdo de progesterona nas vacas receptoras, e amplamente
independente dos efeitos das vacas doadoras. Os dados fornecidos neste trabalho demonstram as
inimeras variaveis que contribuem para estabelecimento de prenhez bem sucedido. O aumento da
concentracdo de estradiol no momento da inseminacdo em bovinos e, provavelmente em todas as

espécies, é crucialmente importante para a fertilidade e a sobrevivéncia embrionaria.
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Figura 1. Métodos recomendados atualmente para a inseminacdo artificial em tempo fixo (IATF) em
bovinos de corte. GnRH = hormonio liberador de gonadotropina; PG = prostaglandina F,,; CIDR =
dispositivo intravaginal; Al = inseminacdo artificial
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Figura 2. Delineamento experimental. Os tratamentos foram baseados no tamanho do foliculo no
momento do GnRH-2 tanto das vacas receptoras como das doadoras. Os embrides coletados das vacas
que ovularam foliculos pequenos (< 12.5 mm) ou foliculos grandes (= 12.5 mm) foram transferidos para
receptoras que ovularam foliculos pequenos ou grandes, resultando nos seguintes grupos/tratamentos:
“pequeno para pequeno” (n = 71; controle negativo); “pequeno para grande” (n = 111; avaliar o efeito da
competéncia do ovdcito); “grande para pequeno” (n = 122; avaliar o efeito do ambiente materno); e
“grande para grande” (n = 50; controle positivo). Inclui dados de 1,164 ovulagdes Unicas em vacas de
corte em lactagdo, que foram tratadas com o protocolo CO-Synch (GnRH-1 no dia -9, PGF no dia -2, e
GnRH-2 com [vacas doadoras; n = 810] ou sem [vacas receptoras; n = 354] inseminacao artificial [Al] em
tempo fixo no dia 0). Coleta, classificacdo e transferéncia do embrido (ET) foi efetuada 7 dias apods a
administracdo do GnRH-2. Diagndstico de prenhez foi iniciado entre os dias 27 e 29 (dia 0 = GnRH-2) e
continuou a cada duas semanas até os dias 72-74. Blood = coleta de sangue para quantificacdo das
concentragdes séricas de progesterona e estradiol; Temp = temperatura retal; BCS = escore de condi¢do
corporal
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Tabela 1. Mortalidade embrionaria/fetal em novilhas de corte e vacas de corte em lactagdo

Bovinos Numero de Dias prenhe no Intervalo Perda da
de corte prenhez diagndstico (dias) prenhez (%) Referéncia
First Second
Novilhas 149 30 60 30 4.0 Lamb (2002)
Novilhas 271 35 75 40 4.1 Lamb (2002)
Novilhas 105 30 90 60 4.8 Lamb (2002)
Geral 525 30-35 60-90 30-60 42 (4.1-
4.8)
Lactagao
Vacas 138 25 45 20 6.5 Beal et al. (1992)
Vacas 138 25 65 40 8.0 Beal et al. (1992)
Vacas 223 29-33 54-61 ~26 10.8 Stevenson et al. (2003)
Geral 361 25-33 45-65 20-40 8.8 (6.5-
10.8)
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Figura 3. Concentracdo sérica de bPAGs desde o dia da inseminacdo artificial (dia 0) até o dia 32 da
gestacdo. Primeiro aumento significante (P < 0.0001) nas concentracgdes circulantes de bPAG ocorreu no

dia 24 da gestacao.
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Figura 4. Concentragoes séricas de bPAGs em vacas de corte pds-parto que tiveram um embrido vidvel
no dia 28 (n = 195), e ou mantiveram a gestagdo (embryonic survival = sobrevivéncia embriondria; n =
176), ou que ndo mantiveram a gestagdo (embryonic mortality = mortalidade embrionaria; n = 19). Vacas
em que ocorreu mortalidade embriondria proximo ao dia 72 tiveram concentragdes séricas de bPAGs
mais baixas no dia 28 em comparacdo as vacas que mantiveram a gestacdo/embrido proximo ao dia 72

(P <0.05).
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