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Resumo

As biotecnologias aplicadas a reproducado assistida em bovinos t€m sido exaustivamente estudadas por
inumeros grupos de pesquisa no Brasil e no mundo. O principal destaque sdo os protocolos de inseminacdo
artificial em tempo fixo (IATF), que participaram ativamente na evolu¢ao do uso da IA na ultima década. Neste
cendrio, muitas inovagdes tém sido propostas, tanto na administracdo de hormonios, quanto no manejo das
fémeas durante os protocolos. Considerando a importancia deste tema, objetivamos neste manuscrito discutir
sobre a efetividade e os resultados alcangados com a utilizagdo de alguns desses protocolos propostos ao longo
dos ultimos anos.
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Abstract

Biotechnologies applied to assisted reproduction in cattle have been exhaustively studied by many
research groups in Brazil and around the world. The timed artificial insemination (TAI) protocols have an active
participation in the Al programs in the last decade. In this way, many innovations have been proposed, both in
the administration of hormones, and in the management of the females during these protocols. Considering the
importance of this theme, this manuscript aims to discuss the effectiveness and recent results achieved with the
use of some of these protocols proposed over the last years.
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Introducao

O setor pecudrio brasileiro vem evoluindo progressivamente e tem se destacado por sua importante
participacdo no PIB do Pais, com aumento 45,3% nos ultimos dez anos (CEPEA, 2016). A bovinocultura tem
sido reconhecida, porém exige maxima eficiéncia para que haja garantia de indices de desempenho positivos.
Esta eficiéncia pode ser otimizada por meio da adog@o de técnicas de manejo assistido aos rebanhos, dentre as
quais estao a inseminacao artificial (IA) e a inseminacao artificial em tempo fixo (IATF).

Atualmente, os programas de A tem sido parte integrante do manejo reprodutivo em muitos rebanhos e
oferecido oportunidade de incorporar receita aos sistemas de cria. Estudos realizados por grupos de pesquisa do
Brasil e do mundo possibilitaram o uso sistematico da IATF, que é o principal destaque e contribuiu
massivamente na evolucao de 47% no uso da IA entre os anos de 2009 e 2014 (ASBIA, 2016).

Todo este sucesso e perspectiva comercial geraram demanda por aperfeicoamento dos protocolos, a fim
de se obter indices de gestagdo cada vez maiores. A partir de entdo, a comunidade cientifica tem continuado a
propor novos protocolos e técnicas que possibilitem maior sincronizagdo, crescimento folicular e ovulagéo, além
de melhorias na luteinizac¢do e consolidacdo da sobrevivéncia embrionaria.

Nestes termos, objetivamos neste manuscrito discutir sobre efetividade e resultados alcangados com a
utilizagdo de alguns destes protocolos propostos ao longo dos ultimos anos, bem como elucidar alguns mitos e
verdades sobre a técnica de IATF em bovinos de corte.

Protocolos-padrao a base de progesterona, estradiol e prostaglandina

Neste manuscrito serdo prioritariamente abordadas adaptacdes realizadas no protocolo a base de
progesterona, estradiol e prostaglandina, para gado de corte, em virtude de sua ampla utilizagdo e eficiéncia ja
reconhecida.

Este protocolo pode ser iniciado em dia aleatério do ciclo estral e visa: i) sincronizar a atresia da onda folicular
presente no ovario, i) induzir a emergéncia sincronizada de uma nova onda de crescimento folicular, #ii)
controlar o crescimento final do foliculo dominante e, finalmente, iv) induzir a ovulagado sincronizada.
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Normalmente o protocolo tem dura¢do média de 9 a 11 dias e consiste na inser¢do de um dispositivo de
liberagdo lenta de progesterona/progestageno, combinado com a administragdo intramuscular de 2 mg de
benzoato de estradiol no dia zero (D0) (Martinez et al., 2000; B6 et al., 2002; Cavalieri et al., 2006). O
dispositivo permanece por 7, 8 ou 9 dias (Bo6 et al., 2002; Baruselli et al., 2004; Meneghetti et al., 2009;
Vasconcelos et al., 2009) e, no momento de sua remog¢do, ¢ administrada uma dose prostaglandina F2a para
lutedlise, com a opcao de se administrar também gonadotrofina coridnica equina (eCG), objetivando suporte de
LH para o crescimento final do foliculo dominante, sobretudo em fémeas no periodo pds-parto (Pessoa et el.,
2016). Para indugdo da ovulacao se tem utilizado o benzoato de estradiol administrado 24 horas apo6s a remoc¢ao
do dispositivo (quatro manejos) (Sales et al., 2012), o cipionato de estradiol administrado na remocdo do
dispositivo (protocolo trés manejos) (Torres-Junior et al. 2014) ou GnRH no momento da IATF (Sa Filho et al.,
2010a).

Mitos e verdades em protocolos de IATF em gado de corte

Apesar de os protocolos de IATF ja serem consolidados como uma ferramenta essencial para obtengo
de um bezerro/vaca/ano, ¢ de o protocolo-padrio ja ser bem conhecido, muitas questdes ainda ndo estdo
totalmente esclarecidas e precisam ser resolvidas. Geralmente as inovacgdes propostas no protocolo a base de
progesterona-estradiol-prostaglandina se ddo no periodo apds a remogdo do dispositivo, quando ocorrera a fase
de crescimento exponencial final do foliculo dominante (Colazo e Mapletoft, 2014). E justamente neste periodo
que o foliculo adquire a capacidade ovulatoria, gracas ao suporte endocrino, desde que as condigdes ambientais e
de manejo sejam satisfatorias (Gimenes et al., 2008).

Algumas questdes acerca do manejo de inseminagdo artificial também tém sido levantadas e serdo
também discutidas adiante, juntamente com topicos sobre os protocolos hormonais, os quais nos ajudardo a
desmistificar alguns mitos e reafirmar muitas verdades sobre a IATF.

Meia dose de Prostaglandina

A utilizagdo de prostaglandina F2a (PGF) ou de algum de seus analogos ¢ essencial ao sucesso dos
protocolos de IATF (Colazo e Mapletoft, 2014), uma vez que a lutedlise ¢ essencial para que o foliculo
dominante se desenvolva até a fase pré-ovulatoria e alcance a ovulagdo (Kastelic et al., 1990). Porém, muitos
destes analogos se encontram disponiveis no mercado (Dudhatra et al., 2012) e variados sdo os protocolos nos
quais sdao usados (Cipriano et al., 2011). Ademais, cada um dos analogos apresenta particularidades
farmacocinéticas (Tang et al., 2007).

Além disso, ja é sabido que a PGF ¢ incapaz de induzir a lutedlise quando administrada poucos dias
apos a ovulacdo. A razdo para isto ¢ que o corpo luteo se encontra refratario a prostaglandina por cinco a sete
dias apos a ovulacdo (metaestro), por expressar diferencialmente peptideos vasoativos (Levy et al., 2000;
Miyamoto e Shirasuna, 2009; Wenzinger e Bleul, 2012) ou devido a especificidades na transdugdo de sinal
mediada por expressdo génica de receptores de prostaglandina neste periodo (Goravanahally et al., 2009).

Em trabalhos realizados com vacas Nelore (Bos indicus), a incidéncia de lutedlise induzida por
dinoprost trometamina foi maior (P < 0,05) no dia 7 quando comparado ao dia 5 do ciclo estral (75,9 % e 40,5
%, respectivamente). A incidéncia de lutedlise aumentou de acordo com dose administrada, sendo de 41,6 %
para meia dose (12,5mg), de 56,6% para dose recomendada (25mg) e de 75,2 % dose dupla (50mg) de Lutalyse®
(P <0,05) (Ferraz Junior, 2012).

Em outro estudo publicado recentemente, o ponto considerado de extrema importancia, foi a evidéncia
de que a meia dose de dinoprost trometamina (12,5mg) ocasionou lutedlise parcial em 49,1% das fémeas (Ferraz
Junior et al., 2016), servindo, segundo os autores, como um alerta ao uso de meia dose de PGF2a em protocolos
de IATF, principalmente nos lotes de vacas ciclicas.

Estudos usando programas de sincronizagdo com o protocolo Ovsynch (GnRH-PGF-GnRH) relataram
que vacas leiteiras com CL funcional que ndo baixaram as concentragdes de progesterona (P4) para niveis basais
tiveram pouca ou nenhuma chance de concep¢do ap6s uma inseminag¢do em tempo fixo e, que vacas tratadas
com doses maiores ou doses adicionais 24 horas apds a primeira tiveram maior fertilidade (Martins et al., 2011;
Giordano et al., 2013). Portanto, ¢ essencial que vacas com CL funcional tenham regressao luteinica completa
apos a aplicagdo da PGF2a do protocolo Ovsynch, a qual é caracterizada pela queda da P4 circulante a niveis
basais antes da insemina¢do em tempo fixo (Martins et al., 2011; Martins e Pursley, 2016).

Outro analogo de PGF, o D-cloprostenol também foi testado, na dose recomentada (150pg) ou dupla
(300pg) em diferentes momentos pos-ovulagdo em vacas leiteiras. Os autores concluiram que o percentual de
regressdo luteal aumenta proporcionalmente a dose, sobretudo apds o quinto dia ap6s a ovulagdo (dose simples:
60% vs. dose dupla: 80%; P < 0,05) Valldecabres-Torres et al. (2012). Fernandes e Figueiredo (2007) também
mostraram que doses reduzidas de D-cloprostenol foram menos eficientes em vacas leiteiras.

Meira et al. (2006), trabalhando com vacas Nelore ciclicas em diestro (8 dias apos a detecgdo do estro e
com CL identificado por ultrassonografia), observaram que meia dose (7,5mg) de PGF2a siatica (Luprostin )
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administrada tanto pela via intramuscular [69,6% (16/23)] quanto pela via submucosa intra-vulvar [76,0%
(19/25)] causaram luteolise completa, ambas de modo similar ao grupo que recebeu a dose recomendada (15mg)
por via intramuscular [86,9% (20/23)]. Em outro estudo, realizado com fémeas Bos taurus de corte, a ocorréncia
de lutedlise com dose reduzida de dinoprost (Smg) foi observada em 50% das fémeas tratadas no dia 10 do ciclo
e em nenhuma nas tratadas no dia 5, independentemente da via de administracdo (intramuscular ou submucosa
intra-vulvar) (Rovani et al., 2012). Nesta mesma pesquisa, a lutedlise ocorreu em 100% das fémeas que
receberam a dose recomendada, independentemente do dia (5 ou 10), mostrando mais uma vez que a eficiéncia ¢
dose-dependente.

Por outro lado, Meneghetti et al. (2009) administraram 12,5 mg (meia dose) ou 25 mg (dose
recomendada) de dinoprost trometamina em vacas nelore ciclicas 48 horas antes da remog¢ao do dispositivo de
P4 (remogdo no D9) e verificaram taxas de ovulag@o e de concepgdo similares. Estes autores restringiram suas
conclusdes sobre a eficiéncia da meia dose somente a vacas Nelore com corpo liteo de mais de sete dias, neste
protocolo.

Com esta perspectiva, uma série de outros estudos, principalmente no Brasil, ja utilizam como
protocolo-padréo a utilizagdo de meia dose dinoprost trometamina (12,5mg; Hiers et al., 2003; Claro-Junior et
al., 2016, Blaschi et al., 2016, Carvalho et al., 2016) ¢ ou de cloprostenol sodico (250ug; Marques et al., 2015;
Ferreira et al., 2016, Motta et al., 2016; Teixeira et al., 2016) em protocolos a base de estradiol-progesterona-
prostaglandina em fémeas zebuinas de corte, com taxas de prenhez consideradas satisfatorias pelos autores,
embora nestes delineamentos ndo tenham sido comparadas diferentes doses de PGF, tampouco avaliada a
lutedlise estrutural (redugdo do CL) ou funcional (redugdo da P4).

Contextualizando as pesquisas acima citadas, ha muitos fatores que podem influenciar na incidéncia de
luteolise total ou parcial em fémeas bovinas, devendo estes, ser adequadamente considerados ao se elaborar
protocolos de IATF, além da farmacocinética distinta ja comprovada entre diferentes analogos. Deste modo, de
acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a eficiéncia da administracdo genérica de
doses reduzidas de Prostaglandina (PGF) no protocolo de rotina de campo ainda ndo estad consolidada e
permanece controversa.

Contudo, sabe-se que no Brasil os alvos principais dos protocolos de IATF a base de progesterona-
estradiol sdo, em sua maioria, as fémeas zebuinas no pds-parto, cujo percentual de anestro € elevado (Baruselli et
al., 2004). Sabe-se também que, nas fémeas ciclicas tratadas com este mesmo protocolo, os CLs tendem a ter
mais de sete dias no momento da aplicagdo de prostaglandina. Especificamente neste cenario, se pode admitir
que a administracao de doses reduzidas de PGF pode ser uma opgdo, a qual deve ser melhor estudada.

Reducio da dose de eCG na remoc¢ao do dispositivo de P4

A necessidade de obter reconcepcdo o mais rapido possivel apds o parto mobilizou muitos estudos,
sobretudo em fémeas Bos indicus, as quais apresentam o anestro pds-parto mais acentuado devido a insuficiente
liberacdo pulsatil de LH para suportar o estagio final de desenvolvimento folicular e a ovulacdo (Baruselli et al,
2004, Yavas e Walton, 2000a; b).

Diante desta expectativa ja antiga, se tem buscado adaptar protocolos que possam sincronizar
eficientemente a ovulagdo em fémeas em anestro. Desde meados dos anos 70, aparentemente vinha surgindo
uma alternativa para aumentar as taxas de prenhez em protocolos a base de progesterona-estradiol, a entdo
conhecida PMSG (gonadotrofina sérica da égua prenhe), que naquela ocasido foi eficientemente usada em
fémeas aciclicas das ragas Hereford e Angus (Bos taurus) (Mulvehill e Sreenan, 1977). Os estudos evoluiram e
se chegou entdo a uma série de evidéncias cientificas de que a PMSG, nossa atualmente conhecida eCG
(gonadotrofina coridnica equina) poderia, de fato, estimular o crescimento folicular, a ovulacdo e a luteinizacao
mediados pelo aumento na disponibilidade de LH (Cavalieri et al., 1997; Bo et al., 2003, Murphy, 2012),
resultando em taxas de gestagdo aceitaveis apos IATF, tanto em vacas (Sales et al., 2016) quanto em novilhas
(Sa Filho et al., 2010b) tratadas com 400 UI na remogdo do dispositivo de P4.

Contudo, em virtude da necessidade de melhorar o custo-beneficio da IATF, alguns autores tém
avaliado a utilizagdo de doses reduzidas de eCG no protocolo, cuja eficacia depende diretamente de fatores tais
como grupamento genético, escore de condigdo corporal e taxa de ciclicidade (Mello et al., 2014).

Recentemente foi realizado um grande estudo retrospectivo no qual se comparou diferentes doses de
eCG [Controle sem eCG: n = 2239 vs. eCG300UI: n = 1689 vs. eCG400UI: n = 1662) em vacas taurinas de corte
(Trentin et al., 2016). Segundo os autores, a ocorréncia de estro foi maior no grupos tratados com 300Ul ou
400UT (73,8% e 76,4% respectivamente) do que no Controle (48,8%) (P < 0,0001). A taxa de concepgdo geral
também foi inferior no controle (36,8%) quando comparado a 300UI (51,4%) ou 400UI (59,3%), que foram
similares entre si (Trentin et al., 2016). A ressalva mais importante feita pelos autores diz respeito as primiparas,
as quais emprenharam proporcionalmente mais na dose de 400Ul (60,0%), seguida pelo tratamento com 300Ul
(46,4%) e Controle (35%) (P < 0,0001). Na categoria das multiparas os tratamentos com 300 ou 400Ul foram
similares (Trentin et al., 2016).

Pessoa et al. (2016) testaram as mesmas doses de ¢eCG em vacas Nelore (Bos indicus) lactantes
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(Controle sem eCG: n = 323 vs. eCG300UI: n = 326 vs. eCG400UI: n = 317) e observaram que a ocorréncia de
estro [Controle (53,7%) vs. 300 UI (70,6%) vs. 400 UI (77,0%) e a taxa de concepgdo [Controle (29,7%) vs.
300UI (44,8%) vs. 400UI (47,6%)] foram melhoradas pelo tratamento com eCG (P < 0,0005). Os autores
concluiram que ambas as doses (300 ou 400UI) foram igualmente eficientes em aumentar as taxas de prenhez,
resultados estes, similares aos encontrados por Sa Filho et al. (2009a).

Girotto et al. (2016) usando dispositivo intravaginal monodose de P4 em novilhas Nelore ciclicas
observou efeito aditivo do eCG na taxa de concepcao, sem diferencas entre 200UI (45,8%; 132/288) ou 300UI
(40,8%; 122/299) (P > 0,05). Em outro, estudo foi testada a dose de 200Ul na primeira IATF pds-parto em vacas
Nelore em anestro, no qual ndo houve diferenga entre os animais tratados com 200UI [42,1% (16/38)] ou 300UI
[44,0% (22/50)] de eCG (Rocha et al., 2007). Contudo, devido ao baixo n amostral desta ltima pesquisa e a
auséncia de mais estudos, acreditamos que ainda ndo se tem conclusdes suficientes sobre a eficiéncia de doses
menores do que 300 UI de eCG na primeira IATF em vacas no poés-parto, sobretudo em anestro.

Somente em protocolos de ressincronizagdo foram publicadas pesquisas mais consistentes sobre o uso
de 200UI de eCG em vacas zebuinas de corte lactantes. Isto devido a eCG ter propriedades imunogénicas, com
producdo de anticorpos anti-eCG sobretudo nos primeiros 18-25 dias apds a aplicagdo (Drion et al., 2001,
Mantovani, 2010). Em um experimento com 150 vacas Nelore lactantes por tratamento (67% de ciclicidade, ou
seja, presenga de CL no inicio do protocolo), Doroteu et al. (2015) concluiram que ndo houve diferenca
significativa na ocorréncia de prenhez nos animais que receberam a dose de 200Ul ou 300UI na
ressincronizagdo. Ja em outra pesquisa, Campos et al. (2013) obtiveram taxa de prenhez de 52,7% (39/74) na
ressincronizagdo com 300UI e de apenas 25,7% (18/70) com 200UI (P < 0,05).

Deste modo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a eficiéncia da eCG
na dose de 300UI como protocolo de rotina de campo pode ser considerada VERDADE, enquanto que o uso de
200UI ainda necessita de estudos adicionais que venham a comprovar a sua eficiéncia, principalmente nas
fémeas com baixo escore de condi¢do corporal e/ou em anestro pds-parto, que sdo as categorias que mais
necessitam de eCG.

PERSPECTIVAS: hé os novos indicios de que a utilizagdo de 400UI de eCG na remoc¢ao do dispositivo
pode aumentar a fertilidade de primiparas com baixo escore de condi¢do corporal, os quais devem ser melhor
estudados.

Utilizaciio de FSH na remocao do dispositivo

Apos se consolidar o uso da eCG no momento da retirada do dispositivo de P4, para potencializar o
crescimento folicular final e ovulagdo (Bo e Baruselli, 2014), outra alternativa que vem sendo amplamente
empregada ¢ o uso de FSH, porém com resultados ainda controversos (Santos et al., 2007; Lima et al., 2010;
Sales et al., 2011).

Alguns estudos comprovam a presen¢a de receptores para FSH em foliculos dominantes (>10mm)
(Ferreira et al., 2002, Hampton et al., 2004), contudo, ap6s a fase de desvio, os foliculos sdo comprovadamente
mais dependentes de LH (Ginther et al., 1996; Mihm et al., 2006).

Santos et al. (2007) observaram que fémeas Nelore tratadas com 10mg (59,7%) ou 20mg (58,5%) de
pFSH tiveram taxa de concep¢ao a IATF similares a eCG (60,2%), o mesmo também encontrado por Martins et
al. (2010) e Nogueira et al. (2014). De modo contrastante, em uma série de outros estudos, a suplementagdo com
FSH na retirada do dispositivo de progesterona ndo promoveu resultados semelhantes 8 eCG no crescimento
folicular e na taxa de prenhez [FSH: 45,1% (130/288) vs eCG: 53,8% (175/325); P < 0,05] em vacas Nelore
submetidas a protocolos de IATF a base de progesterona-estradiol (Bottino, 2014). Estes autores evidenciaram
estas diferengas principalmente nas primiparas [FSH: 7,7% (3/39) vs. eCG: 41,7% (30/72); P < 0,01]. Estas
mesmas diferengas foram também encontradas por Sales et al. (2011) em fémeas com baixo escore de condi¢ao
corporal [FSH: 25,5% (12/47) vs. eCG: 66,7% (34/51); P < 0,01]. Lima et al. (2010) e Meneghetti et al. (2009)
também ndo observaram efeito comparavel do FSH em relacdo a eCG, no momento da retirada do dispositivo de
Progesterona.

Segundo Sales et al. (2011), tal diferenga em relacdo ao FSH, pode ser devido a capacidade da eCG em
se ligar tanto a receptores de FSH, quanto de LH (Murphy, 2012), a sua maior meia vida plasmatica (Martinuk et
al., 1991), promovendo agdo prolongada, além do estimulo a luteinizagdo e maior expressdo de genes que
viabilizam substrato energético ao corpo lateo subsequente (Sousa et al., 2016).

Apbs uma ampla revisdo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a
eficiéncia do FSH no momento da retirada do dispositivo de P4 como protocolo de rotina de campo ainda nao
esta consolidada e permanece controversa.

Inducio da ovulacio com GnRH

Protocolos nos quais se utiliza 0 GnRH para indugdo de ovulagdo tém sido largamente utilizados, e com
sucesso, principalmente em plantéis leiteiros Bos taurus (Wiltbank et al., 2011). Contudo, quando administrados
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em fémeas zebuinas de corte, os resultados tém sido inconsistentes, tanto no protocolo Ovsynch (B6 et al., 2003)
quanto ao final do protocolo padrdo a base de progesterona-estradiol-prostaglandina, para IATF com sémen
convencional (Meneghetti et al., 2009; Sa Filho et al. 2009b; Sa Filho et al., 2011) ou sexado (Silva, 2012). Estes
protocolos apresentam eficiéncia limitada quando aplicados em vacas zebuinas lactantes sob condigdes
extensivas de manejo em climas tropicais que, frequentemente, estdo associadas a alta ocorréncia de anestro pds-
parto (Baruselli et al., 2012).

Adicionalmente, quando o GnRH foi administrado no momento da IATF em protocolos a base de
Norgestomet associado ao valerato de estradiol no dia zero (DO; protocolo Crestar”), houve melhora significativa
na taxa de prenhez em vacas Nelore no pos-parto (GnRH: 48,0% vs. Controle: 37,6%; P = 0,02) (Sa Filho et al.,
2010a). Por outro lado, quando se utilizam os dispositivos intravaginais de P4 associados a estradiol no dia da
remogdo do dispositivo, estudos de campo comprovam que, de maneira geral, realmente a administragdo de
GnRH como indutor de ovulagdo tinico (Sa Filho et al., 2011) ou complementar aos estradidis (Silva, 2012)
parece ndo ser eficiente em fémeas Bos indicus de corte.

Esta suposta ineficiéncia pode ser ainda maior, caso o pico de GnRH induza ovulagdo antes mesmo do
clearance endogeno de estradiol produzido pelo foliculo dominante (Souza et al., 2007). Apesar de Pinheiro et
al. (2013) terem concluido que o GnRH exdgeno administrado 2 a 4 semanas pos-parto em fémeas Nelore foi
suficiente para induzir pico endégeno de LH, também foi evidenciado que o estradiol pré-ovulatdrio € necessario
sob alguns aspectos importantes para o estabelecimento da gestagdo, tais como transporte de gametas, ambiente
uterino para a fertilizagdo e desenvolvimento embrionario (Hawk e Cooper, 1975; Ryan et al., 1993; Sartori et
al., 2002).

Em protocolo com cipionato de estradiol na retirada do dispositivo, ndo houve efeito do tratamento
adicional com GnRH a IATF na taxa de ovulagdo [CE: 92,3% (12/13) vs. CE+GnRH: 100,0% (13/13); P = 0,61]
nem na concepgdo [CE: 45,2% (52/115) vs. CE+GnRH: 39,1% (45/115); P = 0,09] de vacas nelore inseminadas
com sémen sexado, sem identificagd@o de estro (Silva, 2012)

Em vacas leiteiras, Segundo Souza et al. (2007), a suplementa¢do com estradiol ao protocolo Ovsynch
resultou em maior fertilidade e maior sincronizagdo da ovulagdo, sobretudo naquelas com baixo escore de
condigdo corporal e/ou primiparas. Nos grupos que receberam apenas GnRH, a ocorréncia de estro e a chance de
concepcao a IATF foram menores.

Do mesmo modo, ao se trabalhar com fémeas Nelore no pés-parto, a maior propor¢do de estros foi
observada nos grupos tratados com cipionato de estradiol (CE) na retirada do dispositivo de P4 [CE:78,7%
(140/178) e CE+GnRH: 72,7% (125/172)] quando comparados ao tratado somente com GnRH a IATF [43,2%
(82/190)] (Sa Filho et al., 2011).A taxa de prenhez a IATF também foi maior nas vacas tratadas com CE [56,2%
(100/178)] e CE+GnRH [52,9% (91/172)] do que nas tratadas somente com GnRH [39,0% (74/190)] (P = 0,002)
(Sa Filho et al., 2011).

Sob as perspectivas atuais de que o estro ¢ importante para garantir altas taxas de prenhez a IATF e que
os protocolos com estradiol sdo os mais adequados para fémeas Bos indicus no pés-parto, Nogueira et al. (2016)
e Sa Filho et al. (2016) (dados ndao publicados) conduziram experimentos nos quais se adicionou GnRH no
momento da IATF em vacas que receberam cipionato de estradiol na remoc¢ao do dispositivo. Nas fémeas que
ndo apresentaram estro, os resultados demonstraram efeito positivo da aplicagdo de GnRH no momento da IATF
[Controle: 36,0% (n = 369) vs GnRH 50,3% (n = 415); P <0,001] (Nogueira et al., 2016).

Deste modo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a eficiéncia do
GnRH como indutor de ovulagdo no protocolo de rotina de campo ainda ndo estd consolidada e permanece
controversa.

PERSPECTIVAS: ha novos indicios de que a administragdo complementar de GnRH no momento da
IATF pode aumentar a fertilidade de vacas que ndo expressam o estro em protocolos a base de estradiol-
progesterona-estradiol, os quais devem ser melhor estudados.

Suplementacio com progesterona apés a IATF

Por décadas, tém sido estudados os efeitos da suplementagdo com progesterona (P4) ao inicio do diestro
subsequente a inseminacdo na taxa concep¢do em bovinos. Entretanto este assunto voltou a tona com o advento
da IATF em larga escala.

Recentemente Pugliesi et al., (2016a) testaram a suplementagdo com de 150 mg de P4 injetavel de longa
acdo (via intramuscular) 4 dias apdés a IATF em vacas Nelore (Bos indicus) e verificaram que ndo houve
diferencas na taxa de prenhez entre as vacas tratadas com P4 (53,2%; 209/393) ou placebo (56,2%; 219/390), e
que somente nas fémeas com CL < 0,9 cm a P4 mostrou efeito positivo [57.9% (22/38) vs. 40.4% (21/52); P <
0,05]. Quando os mesmos autores compararam a taxa de prenhez somente nas fémeas em anestro, que ovularam,
também ndo houve diferenca significativa da suplementagdo com P4 [59%; (105/178) vs. 49,7%; (86/173); P =
0,08].

Ja em um trabalho de campo realizado no Brasil, também com fémeas Nelore, entre 30 e 60 dias pds-
parto, com ciclicidade desconhecida, foi encontrada maior P/IATF para o grupo suplementado com P4 em
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rela¢do ao grupo Controle [57,8% (111/192) vs. 45,6% (105/230); P =0,01].

Porém, os efeitos da suplementagdo com P4 sobre a funcionalidade do CL ainda sdo pouco claros, visto
que pode causar antecipag@o da lutedlise em fémeas ndo inseminadas (Pugliesi et al., 2015), ou ndo ter efeito, no
caso de fémeas inseminadas [Controle: 31,8%" (7/22) vs. P4: 61,9%" (13/21) vs. IA+P4: 34,8%™ (8/23); “"P =
0.05] (Martins et al., 2016).

Oportunamente, Yan et al. (2016) realizaram uma meta-analise envolvendo 84 tratamentos reportados
em 53 estudos nos quais se comparou vacas suplementadas (n = 9135) ou ndo (n = 9905) com P4 apoés a IA. Os
autores observaram que ndo houve efeito significativo quando a P4 foi administrada apo6s a sincronizagdo de
estro, ou em vacas com fertilidade normal.

A conclusdo geral ¢ que a suplementacdo com P4 pode atenuar os efeitos negativos de fémeas com
foliculos ovulatorios pequenos ou fungdo luteal comprometida, e que seus efeitos benéficos estdo restritos a
condigdes especificas tais como animais de baixa resposta ao protocolo, baixa fertilidade ou com estro natural.

Segundo Pugliesi et al. (2016) ainda se faz necessario explorar e elucidar as inconsisténcias nos estudos
sobre fertilidade em fémeas suplementadas com P4, para que se promovam avangos em seu uso nos protocolos
de IATF.

Deste modo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a eficiéncia da
suplementag@o com progesterona apds a IATF como protocolo de rotina de campo ainda ndo estd consolidada e
permanece controversa.

PERSPECTIVAS: hé indicios de que a suplementa¢do com progesterona no diestro subsequente a IATF
pode aumentar a fertilidade de fémeas com baixa chance de concepg¢do ou com progesterona deficitaria, os quais
devem ser melhor estudados.

Identificaciio de cio e ultrassonografia no protocolo de IATF

Dentre os varios fatores que influenciam nos resultados da IATF, o maior didmetro folicular ¢ a
ocorréncia do estro (cio) entre a remogdo do dispositivo e a inseminagdo tém resultado em maiores chances de
prenhez (Sa Filho et al., 2010c; Torres-Janior et al., 2011). Segundo os autores, vacas que apresentam estro t€ém
3,3 vezes mais chance de se tornarem gestantes do que as que nao apresentam estro.

No Brasil, os ésteres de estradiol tém sido utilizados com sucesso na indu¢do de ovulagdo em fémeas
Nelore submetidas ao protocolo padrdo a base de estradiol-progesterona (Torres-Junior et al., 2014), com grande
destaque para o cipionato de estradiol (CE), que permite redu¢do no ntimero de manejos (de 4 para 3) sem
comprometer a fertilidade.

Sa Filho et al. (2011) observaram que a administragdo de CE na remog¢do do dispositivo de P4
aumentou significativamente (P < 0,0001) a proporcao de fémeas que apresentaram estro [78,7% (140/178)]
quando comparadas aquelas que receberam apenas GnRH no momento da IATF [43,2% (82/190)]. Neste mesmo
estudo, vacas que apresentaram estro tiveram maior didmetro do foliculo dominante, maior taxa de ovulacao,
maior CL e maior concentragdo de P4 no diestro subsequente a inseminacdo. Além disso, a taxa de concepgao a
IATF foi maior (P < 0,0001) nas vacas que apresentaram estro (61,9%) do que nas que ndo apresentaram
(41,4%) (Sa Filho et al., 2011).

Sabe-se que, em condi¢des fisiologicas, a ovulagdo ocorre aproximadamente 28 horas apos o inicio do
estro (Walker et al., 1996). Por outro lado, nas fémeas que ndo manifestam estro no protocolo de IATF, a
ovulagdo pode atrasar por até 28 horas em fémeas Bos taurus (Pursley et al., 1995; Vasconcelos et al., 1999) e
por 8-12 horas em Bos indicus (Estro = 72,0 = 12,0 h vs. Sem Estro = 80,0 £+ 9,9 h apds remog¢éo do dispositivo
de P4; P > 0,05) (Lopes et al., 2012).

Diante desta perspectiva, Scheeren et al. (2015) realizaram um trabalho com fémeas Bos taurus de corte
no Brasil ¢ ndo observaram diferenga significativa (P = 0,31) na taxa de concep¢do entre novilhas que
apresentaram estro [[ATF48horas = 49,5% (154/311)] e as que ndo apresentaram estro [IATF48horas = 40,2%
(35/87)], e foram inseminadas 12 horas mais tarde do que o recomendado no protocolo convencional
[IATF60horas = 49,4% (39/79)]. Estes autores evidenciaram a necessidade de mais estudos, porém apontaram
para uma nova perspectiva de eficiéncia ao administrar GnRH e atrasar a IATF em fémeas que ndo manifestarem
cio até 48 horas apds a remogao do dispositivo de P4.

Também ndo houve beneficio em atrasar a IATF em novilhas Angus (Bos taurus) tratadas com
progestageno oral sem manifestagdo de estro, em comparacdo as que manifestaram estro (Nielson et al., 2016).
Do mesmo modo, Thomas et al. (2014), também ndo observaram efeito no atraso da IATF em novilhas taurinas
de corte (P = 0,76). Entretanto, em vacas maduras no pos-parto esta estratégia surtir efeito positivo na taxa de
prenhez.

De modo contrastante, em outro trabalho realizado na Argentina, o atraso de 12 horas na inseminagao
artificial em fémeas taurinas de corte que ndo manifestaram estro possibilitou taxas de prenhez similares
(P>0,05) as que manifestaram estro, tanto em novilhas (62,5 vs. 62,7%, respectivamente), quanto em vacas
solteiras (58,1 vs. 65,5%) ou paridas (39,0 vs. 55,0%) (Zabala et al., 2013a; b; ¢).

Em uma grande pesquisa realizada recentemente com 1611 vacas de corte em 15 fazendas distribuidas
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em nove estados Americanos, Hill et al. (2016) identificaram estro apds protocolo de IATF com GnRH no
momento da inseminagdo e observaram que o atraso de 15 horas (75 horas apos a remogao do dispositivo de P4)
na inseminagdo aumentou significativamente a taxa de concep¢do em relagdo as inseminadas em horario
convencional (60 horas apdés a remogdo do dispositivo de P4) [GnRH60h + IATF75h (64,2%) vs.
GnRH60h+IATF60h (39,2%)].

Ainda, diante da impossibilidade de monitorar a manifestagao de estro com bastdes marcadores, devido
as intensas chuvas durante a estacdo de monta, Torres-Junior et al. (2011) realizaram um trabalho de natureza
pratica e concluiram que o uso da ultrassonografia para a identificacdo de fémeas com maior foliculo dominante
no momento da IATF (alta chance de prenhez) melhoraram a viabilidade econdmica da TATF, principalmente
pela possibilidade de direcionar para vacas mais férteis o sémen de touros melhoradores (sémen de maior custo),
propiciando maior nimero bezerros de alto mérito genético e maior valor agregado.

Deste modo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, se pode afirmar que a
maior chance de prenhez em fémeas que manifestam cio antes da IATF ¢ VERDADE. Adicionalmente, a alta
correlagdo entre didmetro folicular, ocorréncia de cio e ovulacdo, conduz a afirmar que o aumento da eficiéncia
quando se realiza a ultrassonografia no momento da IATF ¢ VERDADE.

Finalmente, a recomendagdo irrestrita de atrasar a IATF em fémeas Bos indicus com foliculos menores,
ou naquelas que ndo manifestaram estro, ainda ndo esta cientificamente consolidada e, portanto, deve ser tratada
com parcimdnia, pois implica em significativo aumento no manejo. Ademais, evidéncias praticas adquiridas com
a experiéncia profissional indicam que a divisdo em sublotes de inseminagdo, principalmente em grandes
plantéis de gado de corte pode conduzir a insucessos operacionais, tais como: i) sobreposi¢cdo de manejos em
lotes cujo nimero de fémeas a inseminar ¢ alto, ii) limitagdo no numero de inseminagdes por dia, iii)
prolongamento da estagdo de monta, iv) impossibilidade de manejar apartacdo e jejum em lotes de fémeas com
bezerro ao pé, v) exaustdo da equipe de trabalho; etc.

Ressincronizacao sem detec¢do prévia de prenhez

Com a evolug@o da técnica de IATF ao longo dos tltimos anos e a necessidade de suprir o mercado com
animais de qualidade e precocidade para abate, naturalmente os acordos comerciais impulsionaram a demanda
por mais produtos provenientes de inseminacao artificial. Neste cenario, a ressincronizagdo vem se destacando,
pois tem sido relatada a possibilidade de se realizar nova IATF nas fémeas ndo gestantes entre 22 e 30 dias apos
a primeira. (Sa Filho et al., 2014).

Em uma pesquisa recente, Marques et al. (2015) obtiveram taxa de prenhez geral por IATF de 81%
(1985/2464) em fémeas Nelore aos 40 dias de estacdo de monta, sendo 85% (770/903) nas novilhas, 76%
(257/338) nas primiparas e 78% (958/1223) nas multiparas (P = 0,0001). Neste trabalho, a concepgdo geral a
primeira IATF foi de 55% (1367/2464) e a segunda IATF (ressincronizag¢do) foi realizada apos diagndstico
gestacional ultrassonografico (30 dias pos IATF) com taxa de concepcao de 56% (618/1097).

Objetivando diminuir o intervalo entre a primeira e a segunda IATF e aumentar a eficiéncia reprodutiva,
alguns estudiosos tém iniciado a ressincroniza¢do em todas as fémeas, sem diagndstico de gestagdo prévio, visto
que a administracdo do agente luteolitico (PGF) se da somente a partir do sétimo ou oitavo dia do protocolo a
base de progesterona/progestageno. Contudo, nestes protocolos, se faz o uso de benzoato de estradiol (BE; 2 mg)
no dia da inser¢@o do dispositivo (DO0) e, segundo alguns pesquisadores, o estradiol administrado no diestro pode
comprometer a fungdo do CL e a continuidade da gestagdo (Munro ¢ Moore, 1985; Cutaia e atl., 2002; El-
Zarkouny et al., 2002; Colazo et al., 2006).

Nesta perspectiva, Sa Filho et al. (2014) testaram a eficiéncia do BE (1 mg) no dia zero do protocolo de
ressincronizacdao em fémeas Nelore, e concluiram que a administragdo de BE (1 mg) aos 22 dias apos a primeira
IATF prové taxa de concepgdo satisfatoria (49,3%; n = 140) e ndo afeta o estabelecimento da gestagdo em
fémeas que emprenharam a primeira IATF. Rodrigues et al. (2016) também concluiram que programas de
ressincroniza¢dao com 22 (45,3%; n = 157) ou 30 (46,1%; n = 157) dias sdo alternativas vidveis para produzir
mais bezerros por IA em estagdo de monta curta.

Pessoa et al. (2015) compararam as doses de 1 vs. 2 mg de BE ao inicio do protocolo de
ressincroniza¢do aos 22 dias apo6s a primeira IATF em vacas nelore no pds-parto ¢ ndo houve diferengas no
percentual de perdas embrionarias nas fémeas gestantes da primeira IATF (3,8% vs 5,5% respectivamente).
Neste mesmo trabalho, a taxa de concepgdo a segunda IATF foi maior nas fémeas tratadas com 2 mg de BE
(47,3%) do que com 1 mg (36,1%, P < 0,01). Porém, Bo6 et al. (2016) acreditam que ha necessidade de maiores
estudos no intuito de esclarecer melhor sobre o risco de perdas gestacionais associadas ao uso de doses maiores
que 1 mg de BE no protocolo de ressincronizagdo a base de progesterona-estradiol iniciado em fémeas gestantes.

Outra alternativa para ressincroniza¢do mais precoce, revisada por Bo et al. (2016), foi reinser¢do de
dispositivo de P4 + 1 mg de BE entre 12 e 14 dias ap6s a primeira IATF, realizando diagndstico gestacional por
ultrassonografia Doppler ap6s a remogao do dispositivo 7 ou 8 dias mais tarde (D19 a 22).

Vieira et al. (2014) relatou que a administracdo de 1,5 mg de EB 13 d apés a primeira IATF afetou
negativamente o CL (ie. reduziu a vascularizagdo do CL avaliada por Doppler colorido) e a prenhez & primeira
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IATF em vacas leiteiras. Ja Penteado et al. (2016) obtiveram taxa de concepgdo de 51% e 56% para fémeas
ressincronizadas aos 14 e¢ 22 dias apds a primeira [ATF, respectivamente (P>0,05), sem contudo avaliar as
perdas gestacionais associadas ao protocolo e a acuracia do exame ultrassonografico Doppler do CL 22 dias ap6s
a primeira IATF.

Diante dos dados revisados, Bo et al. (2016) concluiram que programas de ressincroniza¢ao usando EB
12-14 dias ap6s a primeira IATF ainda pode ser questiondvel, ou pelo menos arriscado.

Deste modo, de acordo com as evidéncias cientificas apresentadas até o momento, a eficiéncia da
ressincronizacdo sem detec¢do de prenhez iniciada 19-22 apds a primeira IATF como protocolo de rotina de
campo, acompanhada por exame ultrassonografico de gestagao na remogdo do dispositivo, pode ser considerada
VERDADE, e que o protocolo iniciado 12-14 dias apds a primeira IATF ainda necessita de maiores estudos para
ser consolidado.

Consideracées Finais

Ha inumeras possibilidades de escolha na hora de se definir qual melhor protocolo de IATF a ser usado
no rebanho, uma vez que a raga, a categoria animal ¢ o status reprodutivo/nutricional, implicam em diferengas
fisiologicas significativas que devem ser adequadamente consideradas ao se tomar decisdes. A correta
identificacdo destas varidveis e o planejamento consciente do processo nos levam a indicar o “manejo
reprodutivo de precisdo” como a melhor escolha, pois este sistema leva em consideragdo o protocolo mais
adequado para cada condicdo animal, ambiental ou operacional. Por fim, ressaltamos a importancia do
acompanhamento técnico qualificado, pois somente o profissional da area tem capacidade de orientar sobre os
“mitos ¢ verdades” deste complexo processo, ¢ deliberar sobre o melhor protocolo a ser utilizado em cada
situagao.
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