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“De tudo, ficaram trés coisas:

A certeza de que estamos sempre comecgando...

A certeza de que é preciso continuar...

A certeza de que seremos interrompidos antes de terminar.
PORTANTO, DEVEMOS

Fazer da interrup¢cdo um caminho novo...

Da queda, um passo de danca...

Do medo, uma escada...

Do sonho, uma ponte...

Da procura, um encontro.”

FERNANDO SABINO
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RESUMO

Objetivou-se avaliar a utilizacdo do horménio foliculo estimulante (FSH)
em substituicdo a gonadotrofina coribnica equina (eCG) em protocolos de
inducdo de estro com progestagenos em ovelhas mesticas Santa Inés. Foram
utiizadas 29 fémeas (G1l, n=10; G2, n=10; G3, n=9), dois machos
vasectomizados e um reprodutor. Todas as fémeas receberam esponjas
intravaginais impregnadas com 60 mg de acetato de medroxiprogesterona,
durante 10 dias. No momento da retirada das esponjas 0s animais receberam
0,5 mL de PGF,, e diferentes tratamentos hormonais via intramuscular, sendo
G1 aplicagdo de 500 Ul de eCG, G2 aplicacdo de 10 mg de FSH e G3
aplicacao de 15 mg de FSH. Nao houve diferenca (P>0,05) na manifestacao de
estro (10/10, 9/10 e 9/9, respectivamente), tempo para a manifestacdo do estro
(47,80 £ 5,95, 61,44 + 7,39 e 64,33 £ 4,01 horas, respectivamente) e fertilidade
ao parto entre os tratamentos (90,0, 60,0 e 44,4%, respectivamente). O estro e
a ovulagédo foram eficientemente induzidos em ovelhas mesticas Santa Inés,
utilizando progestagenos associados a 10 e 15 mg de FSH, juntamente com
PGF,q, n0o momento da retirada da esponja, substituindo assim a utilizacdo da
eCG.

Palavras-chave: estro, ovinos, progestageno, progesterona



ABSTRACT

The objective was to evaluate the use of follicle stimulating hormone
(FSH) in lieu of equine chorionic gonadotropin (eCG) in induction protocols of
estrus in ewes crossbred Santa Ines. A total of 29 females (G1, n =10; G2, n =
10; G3, n = 9) crossbred Santa Ines, two males and a vasectomized player. All
sheep received intravaginal sponges impregnated with 60 mg of
medroxyprogesterone acetate for 10 days. At the time of sponge withdrawal of
the animals received 0,5 mL of PGF,, and different hormonal treatments
intramuscular, and G1 application of 500 IU eCG, G2 application of 10 mg of
FSH and G3 application of 15 mg of FSH. There was no difference (P>0,05) in
expression of estrus (10/10, 9/10 and 9/9, respectively), while for the
manifestation of estrus (47,80 = 5,95, 61,44 + 7,39 and 64,33 £ 4,01 hours,
respectively) between childbirth and fertility treatments (90,0, 60,0 and 44,4%,
respectively). The estrus and ovulation were effectively induced in Santa Inés
crossbred sheep using progestins associated with 10 and 15 mg of FSH along

with PGF,4 the withdrawal of wallows, thereby replacing the use of eCG.

Keywords: estrus, progestagen, progesterone, sheep



1 CONSIDERACOES GERAIS

7

A atividade ciclica reprodutiva das ovelhas é caracterizada por uma
estacionalidade influenciada principalmente pelo fotoperiodo. Essa
estacionalidade afeta diretamente a viabilidade da ovinocultura de corte por
restringir a producgao de cordeiros para abate a um ciclo anual.

A quebra da estacionalidade pode ser obtida através do efeito macho,
tratamentos farmacoldgicos, programacédo de luz ou combinacédo destes. Pode-
se fazer uso destes tratamentos que permitem induzir e/ou sincronizar o estro e
ovulacdo, proporcionando beneficios como melhorar a eficiéncia reprodutiva,
reduzir a mao de obra, concentrar as pari¢cdes e obter lotes mais homogéneos
ao abate.

Os hormoénios sintéticos tém sido muito utilizados, por apresentarem
caracteristicas quimicas e atividades semelhantes aos horménios naturais,
desta forma, promovendo a inducédo e/ou sincronizacdo do estro e controle da
ovulacdo. Entretanto, a administracdo exdgena de horménios naturais tem
pouco valor na maior parte das situacdes em decorréncia da sua meia-vida
relativamente curta.

O uso da gonadotrofina coribnica equina (eCG) é indispensavel em
muitos tratamentos hormonais utilizados para a induc¢do e/ou sincronizacdo do
estro em ovinos, pois atua induzindo o desenvolvimento de foliculos durante os
periodos de inatividade hipofisaria, aumentando a ocorréncia e velocidade de
ovulacdo. Contudo, o eCG € uma molécula de alto peso molecular e quando
usado repetidamente pode induzir a formacao de anticorpos anti-eCG, além de
em alguns casos aumentar a taxa de gemelaridade e provocar efeitos
deletérios nas taxas de fertilidade ao longo do tempo. A partir disto, 0 hormonio
foliculo estimulante (FSH) torna-se uma alternativa ao uso do eCG, por
apresentar uma menor reacdo imunologica, ter maior disponibilidade comercial
e ampla aceitacdo em varios paises. Devido a esta ampla caracteristica do
FSH, sua utilizacdo pode contribuir para o aperfeicoamento dos protocolos de

inducéo de estro e ovulagdo em fémeas ovinas.
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1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo geral

Avaliar a eficiéncia da utilizagcdo do hormdnio foliculo estimulante em
substituicdo a gonadotrofina coribnica equina em protocolos de inducéo de

estro em fémeas ovinas.

1.1.2 Objetivos especificos

Avaliar a resposta estral e o intervalo entre a retirada da esponja e o
inicio do estro com a utilizacdo de eCG e FSH, associados aos progestagenos.
Verificar a influéncia da aplicacéo do eCG e FSH na fertilidade ao parto

das ovelhas tratadas com progestagenos.
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1.2 REVISAO DE LITERATURA

1.2.1 Fisiologiareprodutiva da ovelha

7

A atividade reprodutiva dos ovinos € caracterizada por uma
estacionalidade que é definida, pela latitude, raca e com menor influéncia, pela
altitude, linhagem, idade e nutricdo. Essa estacionalidade é um obstaculo para
0 aumento na produtividade ovina.

As ovelhas s&o poliéstricas estacionais de dias curtos. A medida que
se aproxima da linha do Equador essa estacionalidade reprodutiva vai
diminuindo, onde, em &areas subequatoriais desde que haja uma nutricdo
adequada, ovelhas ciclam o ano todo. O estimulo para manifestacdo e/ou
intensificacdo dos fenbmenos reprodutivos é o decréscimo no numero de horas
de luz por dia (fotoperiodo) (FONSECA, 2005).

No Brasil observa-se uma grande diferenca na sazonalidade
reprodutiva entre ovelhas das racas lanadas e deslanadas, criadas na regiao
sul do pais. As ovelhas deslanadas comportam-se como poliéstricas anuais,
possibilitando um aumento na producdo de cordeiros. Além disto, as ovelhas
deslanadas apresentam maior taxa de ovulacédo e, consequentemente, maiores
indices de prolificidade, do que as ovelhas lanadas usualmente criadas na
regido de clima temperado (VILLARROEL, 1991).

Benatti et al. (2007) demonstraram que, na regido Centro-Oeste, em
Aquidauana-MS, ovelhas sem raca definida apresentaram estacionalidade
reprodutiva em época de fotoperiodo crescente (julho a dezembro).

Essa estacionalidade afeta indiretamente a economicidade da
ovinocultura de corte por restringir a producao de cordeiros para abate a um
ciclo anual. A manipulacdo do ciclo reprodutivo dos ovinos pode alterar essa
estacionalidade, fazendo com que o intervalo de parto das ovelhas seja
reduzido de doze para oito meses, possibilitando um aumento no niamero de
cordeiros (HAFEZ, 1995).
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O ciclo estral € definido como um conjunto de alteragdes endocrinas,
comportamentais e morfolégicas que se repetem sucessivamente. Todas essas
mudancas durante o ciclo estral estdo reguladas por uma interacdo entre
hormonios sintetizados e secretados no hipotalamo, na hipoéfise, nas gbnadas e
no Utero. Na ovelha, tem uma duracado de 17 + 2 dias, e divide-se em uma fase
luteal, que estende-se desde o dia dois do ciclo (estro = dia zero) até
aproximadamente o dia 13, e uma fase folicular desde o dia 14 até o dia um
(RUBIANES, 2000). Moraes et al. (2002) citam o estro como um complexo de
sinais fisioldgicos e comportamentais que ocorre antes da ovulacdo com
duracédo de 24 a 48 horas na ovelha.

Segundo Rubianes (2000) a fase folicular é o periodo em que os
foliculos crescem, sendo caracterizada pelo comportamento de estro, pico de
LH pré-ovulatério e o surgimento da ovulagdo. A fase lUtea é caracterizada pela
presenca de um ou mais corpos luteos. O comprimento da fase IUtea determina
o fim do ciclo.

Depois do crescimento folicular, é estabelecida a dominancia, se a
concentragdo de progesterona (P4) estiver alta, inibindo assim a pulsatilidade
do LH, o foliculo dominante ndo ir4 ovular e entrard em atresia, comecando
uma nova onda folicular. Entretanto, quando a concentracdo de progesterona
esta baixa, pela regressao luteal, o foliculo dominante tem seu crescimento
terminal, liberando maiores quantidades de estradiol para a circulagdo. O
estradiol, através do feedback positivo, estimula os picos de GnRH e,
consequentemente, de LH, levando o foliculo & ovulacdo (GINTHER et al.,
2001).

Para Rubianes (2000), durante o anestro estacional, a inter-relacéo
entre o eixo hipotalamico-hipofisario e os estrégenos secretados por um foliculo
em crescimento serd predominantemente negativa, ndo produzindo a cascata
desencadeante da ovulacdo. O fendmeno é controlado pelas variacbes na
relacdo entre luz e escuriddo diaria, sendo conhecido como fotoperiodo.

Segundo Ali (2007), para a correta manipulacdo do ciclo estral é
necessario conhecer a fisiologia reprodutiva, pois a sincronizacao do estro e da

ovulacdo € conseguida através da redugcdo do comprimento da fase luteal do
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ciclo estral com o uso da PGF,, e seus andlogos ou estendendo o ciclo
artificialmente com progesterona exdégena e/ou progestagenos.

Souza et al. (2002) trabalhando com ovelhas Ideal no periodo de
anestro sazonal (agosto) observaram que a progesterona apresentou-se em
niveis basais, independentemente do momento da colheita ou da variagcdo do
animal e sem comportamento linear, como era esperado para animais em
anestro estacional, ou seja, na auséncia de corpo luteo funcional, corroborando
os achados de Minton et al. (1991). Outros pesquisadores consideram o
periodo de atividade ovulatdria quando duas ou mais amostras consecutivas
mostram valores plasmaticos entre 0,4 e 1,0 ng/mL (ZARAZAGA et al., 2003).

De acordo com Minton et al. (1991), valores plasmaticos de
progesterona abaixo de 1,0 ng/mL caracterizam a fase de anestro. A fase de
anestro diferencia-se da fase de estro quando a concentracao de progesterona
permanece baixa por um periodo maior que 10 dias.

Para Leyva et al. (1998) a concentracdo plasmatica de progesterona
(P4) é elevada no dia seguinte da ovulagdo (0,8 ng/mL), mas de forma
significativa a partir do segundo dia (2,4+0,3 ng/mL). Nesse mesmo dia 0s
autores identificaram o corpo lateo com um diametro de 7,5+0,2 mm na maioria
das ovelhas Suffolk adultas. As concentracdes de P, e o didmetro do corpo
liteo aumentaram até o sexto ou sétimo dia do ciclo estral (7,6+0,4 ng/mL e
11,4+0,2 mm, respectivamente); a partir dai, as duas variaveis foram
inconstantes até o dia 10. Depois do dia 11, as duas medidas comecaram a
decrescer, mas o declinio de P4 foi mais acentuado, quando comparado com o
didmetro do corpo luteo. Ja no dia 14 do ciclo, ultimo dia de observagéo do
corpo lateo pela ultra-sonografia, as concentracbes plasmaticas de P4
apresentaram valores iguais ao dia zero, apresentando uma correlagao positiva
(r = 0,85) entre o didametro do corpo luteo e as concentragbes plasmaticas de
P4.

Uma pesquisa desenvolvida por Uribe-Velasquez et al. (2008b) em
ovelhas Bergamacia durante o inicio da fase luteal, mostram que a
administracao do CIDR® + 500 Ul eCG no momento da remoc¢ao do dispositivo
provocou aumentos significativos nas concentracdes plasmaticas de P, desde

o dia sexto até o décimo dia. Ja, trabalhando em cabras Alpinas submetidas a
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aplicacdo de diferentes doses de eCG, Uribe-Velasquez et al. (2009)
observaram que a administracdo de eCG provocou aumentos no niumero médio
de corpos luteos (CL) nas fémeas submetidas a aplicacao de 400 Ul (4,27+0,23
CL) quando comparadas com uma dose de 200 Ul (1,95+0,19 CL). Da mesma
forma, as fémeas tratadas com as maiores doses mostraram concentragdes

superiores de P4 no plasma.

1.2.2 Progestagenos

Diversos tratamentos hormonais tém sido utilizados para inducdo ou
sincronizacdo do estro e inducdo da ovulacdo em ovelhas, com resultados
variaveis. Dentre os produtos utilizados esta a progesterona ou progestagenos,
que podem ser utilizados de forma eficiente, incluindo inje¢des intramusculares
ou subcutaneas, via oral, implantes subcutaneos, dispositivos ou pessarios
intravaginais. Pessarios ou esponjas impregnadas com medroxiprogesterona
utilizados para sincronizacdo do estro em pequenos ruminantes s&o
comercialmente disponiveis na dose de 60 mg do horménio (RUBIANES et al.,
2000).

Segundo Moraes et al. (2008), os progestagenos mais utilizados na
impregnacao das esponjas para sincronizagado sao o acetato de fluorogestona
(FGA) e o acetato de medroxiprogesterona (MAP), os quais permitem controlar
o momento do aparecimento do estro e da ovulagcdo por meio de um
mecanismo de “bloqueio” sobre as gonadotrofinas, seguido por “desbloqueio”,
com resposta hipofisaria apos o fim do tratamento. Tais progestagenos foram
adotados como veiculo responsavel pelo “priming” de progesterona que
precederia o tratamento hormonal de inducéo e/ou sincronizacdo do estro de
pequenos ruminantes (TRALDI et al., 2007).

A taxa de fertiidade em ovelhas é variavel, atingindo de 22 a 70%,
sendo atribuida a diversos fatores incluindo regime de tratamento, inicio do
tratamento no estagio de anestro, manejo da ovelha, nutricdo, lactagao,

mudancgas estacionais da fertilidade do carneiro, tempo de inseminacdes e a
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combinacdo entre eles (MARTEMUCCI e D’ALESSANDRO, 2011). A
combinacéo de progestagenos com eCG também é utilizada durante a estacdo
reprodutiva, principalmente quando procura-se aumentar a taxa ovulatoria
(RUBIANES, 2000).

Atualmente estd4 sendo utilizado o CIDR (Dispositivo de Liberacao
Controlada de Droga), dispositivo intravaginal siliconizado impregnado com P4
natural, através do qual ocorre a liberacéo, absorvida pela mucosa vaginal e
lancada na corrente sanguinea (URIBE-VELASQUEZ et al., 2009) ou
impregnados com progestagenos sintéticos (FREITAS e RUBIANES, 2008).

Da mesma forma que as esponjas intravaginais, as concentracfes
sanguineas obtidas com o CIDR, sdo suficientes para inibir a liberacdo das
gonadotrofinas hipofisarias (WHEATON et al., 1993).

Takada et al. (2003) estudaram o momento ovulatério através de
ultrassonografia durante a pré-estacdo reprodutiva em 12 ovelhas Suffolk
utilizando MAP + eCG, onde observaram que 100% das ovelhas ovularam
entre 50 e 67 h, com concentragdes das ovulagdes entre 60-67 h (9/12). Uma
menor fertilidade tem sido observada quando se utilizam protocolos tradicionais
longos com progestagenos. Uma das provaveis causas seria baixos niveis
hormonais no final do tratamento, prolongando a vida do foliculo pré-ovulatério,
provocando alteracdes no ovocito ovulado.

Segundo Uribe-Velasquez et al. (2008b), a utilizacdo do CIDR, seguido
por aplicacbes de 500 Ul eCG em ovelhas Bergamdcia, produziu eficaz
sincronizacdo do estro, reduzindo significativamente o intervalo do estro a
ovulagdo, proporcionando aumentos significativos nas concentracdes

plasmaticas de P4 e E; no inicio do fase luteal.

1.2.3 Prostaglandina

As prostaglandinas sdo uma alternativa para sincronizagdo do estro,
importantes na formulacéo de sistemas simples e de curta duracdo. A PGF,a é
o fator luteolitico em ruminantes (GORAVANAHALLY et al., 2007; GINTHER et



19

al., 2009), que provoca completa e rapida lutedlise, determinando a diminuicédo
nas concentracbes de progesterona, por meio da interrupcdo da fase
progestacional do ciclo estral, iniciando, assim, um novo ciclo (URIBE-
VELASQUEZ et al., 2002; SHRESTHA et al., 2010).

A eficdcia depende da funcionalidade do corpo Iuteo, ou seja, no
periodo de atividade ciclica reprodutiva ou periodo de transicdo, sendo mais
eficaz nos dias 5 a 14 do ciclo estral. Quando administra-se a PGF,a a
porcentagem de animais que apresentam manifestacdes de estro dentro de 3 a
4 dias é de 60-70%. J& quando sao realizadas duas aplica¢cdes com intervalos
de 9 a 12 dias, 100% dos animais apresentam estro. O intervalo entre a
administracdo de PGF,a e o inicio do estro tem sido bastante variado, devido
ao estadio de desenvolvimento folicular e quando a lutedlise € induzida
(RUBIANES et al., 2000).

Ovelhas tratadas com prostaglandina durante a fase luteal tem o
intervalo do tratamento ao estro de 1,5 a 2,5 dias. Em contraste, ovelhas
ciclando naturalmente iniciam a lutedlise 3 a 4 dias antes do estro (RUBIANES
et al., 2000). A PGF.a exdgena provoca uma diminuicdo na concentracdo de
progesterona (<0,25 ng/mL) dentro de 8-12 h. A taxa média de progesterona
cai aproximadamente 1ng/mL por dia na lutedlise de ovelha nado tratadas
(URIBE-VELASQUEZ et al., 2002).

Segundo Uribe-Velasques et al. (2009), a aplicacdo de PGF,a ou seus
analogos induz uma queda de pelo menos 50% na secrecdo de P4 seis horas
apos a sua administracéo e, decorridas 24 horas, a secrecao cai pelo menos a
0,5 pg/minuto, declinio marcante que indica a regressao do corpo luteo. Esta
diminuicdo induz a um aumento significativo na frequéncia dos pulsos de LH
(DRIANCOURT et al., 1985).

Herrera et al. (1990) relataram que em ovelhas com o estro induzido
com PGF,a, a duragédo do ciclo estral subsequente tem um dia a mais e a
formacédo do CL é mais lenta do que aquelas que entram em estro sem PGF,a
exogena.

A variabilidade entre ovelhas em relacdo ao tempo do inicio do estro

limta o uso mais intensivo da PGF,a. Esta variabilidade deve-se
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possivelmente, ao diferente estagio ovariano entre os animais no inicio do
tratamento (MENCHACA e RUBIANES, 2004).

A associacdo de PGF,a e dispositivo intravaginal contendo
progestageno ou P, é outra possibilidade (ALI, 2007). Godfrey et al. (1995),
avaliando o uso do CIDR e da PGF,a em ovelhas, concluiram que as fémeas
tratadas com o CIDR apresentaram o estro bem mais cedo do que os animais
tratados com PGF.a (1,4 + 0,4 e 2,9 = 0,4 dias, respectivamente). Em
protocolos de curta duragéo é indispensavel o uso da PGF,a uma vez que o CL
ainda funcional pode estar presente ao final do tratamento, na maioria das
ovelhas (VINOLES et al., 2001).

Uribe-Velasquez et al. (2009), citou que, quando administrada a P4
exdgena ou seus analogos, por 12 ou 14 dias, ocorre a regressdo do corpo
liteo, mas o estro e a ovulagdo sé vao se apresentar quando a P, exdgena for
removida. De fato, durante a sincronizacdo de estro com implantes de P,
exdégena em um grupo de fémeas ovinas, em diferentes dias do ciclo estral,
foram desencadeadas variacdes na duracdo da secrecdo de P, enddgena,
entre os animais, devido a presenca de corpo lateo, portanto, combinacdes
resultantes de P, enddgena e exdgena podem provocar diversas alteracdes na
dindmica folicular (LEYVA et al., 1998) e, consequentemente, efeitos diretos na
eficiéncia da sincronizacdo de estro e ovulacdo, com isso justificando a

utilizacdo de PGF,a, para proporcionar a lise do corpo lateo.

1.2.4 Gonadotrofina Coridnica Equina

Os métodos mais utilizados para a sincronizacdo do estro e da
ovulacdo em pequenos ruminantes envolvem progesterona e/ou progestagenos
e a administrac&o intramuscular de eCG (URIBE-VELASQUEZ et al., 2008a). A
eCG é produzida pelo endométrio das fémeas equinas entre os dias 40 e 130
da gestacdo; apresenta atividade semelhante a do hormdnio foliculo
estimulante (80%), mas também alguma atividade de horménio luteizante
(20%) (BARRET et al., 2004).
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Doses baixas de eCG (350-500 Ul) sdo comumente usadas em
ovelhas ciclicas apds o tratamento com progestagenos visando sincronizar e
diminuir o intervalo estro-ovulacdo (CLINE et al.,, 2001). Tratamentos com
doses baixas de eCG limitam a taxa de ovulacdo (BARRET et al.,, 2004) e a
fertilidade (ALI, 2007) em ovelhas. O tratamento com 500 Ul de eCG pode
alterar o namero de foliculos antrais, a capacidade esteroidogénica e o
crescimento folicular (BARRET et al., 2004).

A eCG interfere no eixo hipotalamico-hipofisario-ovariano e nos
mecanismos regulatorios intraovarianos, devido a sua vida média longa e a sua
atividade de FSH e LH (DONROV et al., 1998). Essa caracteristica faz com que
a eCG associada ao CIDR, estimule a ovulacdo ndo s6 na estacao reprodutiva
, como fora dela, mas quando a eCG esta ausente ndo ha manifestacdo de
estros (RUBIANES et al.,1998). Em ovelhas, este tratamento hormonal é
utilizado também em associacdo com esponjas vaginais que liberam
progestagenos seguido por uma injecdo de eCG de 100 a 600 Ul (DIAS et al.,
2001).

Donrov et al. (1998) citou que a atividade de FSH e LH do eCG néo é
somente benéfica, mas também, tem seus efeitos negativos na sequéncia
normal dos eventos fisiolégicos do desenvolvimento folicular e maturacao
oocitaria.

O uso de eCG em conjunto com progestagenos, aumenta o indice de
resposta das fémeas ovinas a sincronizacdo de estro, reduzindo o intervalo
entre a remocéao do implante e a ovulacdo (CARDWELL et al., 1998).

Uma aplicacéo de eCG no final do tratamento com progestagenos tem
apresentado um resultado mais preciso e seguro para sincronizacao do estro
(CROSBY et al., 1991; BOSCOS et al., 2002).

Dias et al. (2001) utilizando ovelhas deslanadas na regidao Nordeste
relataram que, o tratamento sem o uso de eCG, mostrou-se ineficiente para
sincronizar o estro e induzir a ovulacado, e que o aumento da fertilidade é obtido
apos sincronizacao do estro associada a 200 ou 400 Ul de eCG.

Zaiem et al. (1996) compararam a utilizacdo de trés doses distintas de
eCG (300, 450 e 600 Ul) associadas com esponjas impregnadas com 40 mg de

FGA durante 14 dias em ovelhas que se encontravam em anestro. As trés
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doses de eCG atingiram taxas de fertiidade semelhantes (81,2 a 84,3%),
sendo mais altas (P<0,05) que as observadas nas ovelhas do grupo controle,
apenas tratadas com FGA sem receber gonadotrofinas. A prolificidade foi
superior (P<0,05) nas ovelhas controle (134,4%), nas doses de 450 Ul
(155,5%) e de 600 Ul de eCG (176,9%), mas ndo com a dose de 300 Ul
(133,3%), sugerindo que doses entre 450 e 600 Ul desta gonadotrofina séo
ideais nesta condicéao.

Dias et al. (2001) ao sincronizarem o estro de ovelhas deslanadas, com
diferentes doses de eCG, obtiveram 55%, 81% e 95% de ovelhas em estro
guando tratadas com 0, 200 e 400 Ul de eCG, respectivamente. Cruz, (1994)
também trabalhando com ovelhas deslanadas obteve 93,8% de fémeas em
estro, decorridas 48 horas do final do tratamento. Nesse trabalho observou-se
0 aumento da ocorréncia de estros tardios relacionados com o surgimento de
anticorpos eCG. Esse resultado € causado pela repeticdo do tratamentos com
eCG, gerando a producédo de anticorpos anti-eCG, ap0s varios tratamentos no
mesmo animal (MORAES et al., 2008).

Contudo, algumas pesquisas recentes estudam a possibilidade da
substituicdo do eCG por uma Unica aplicacdo de FSHp (KNIGHTS et al., 2003;
NASCIMENTO et al., 2007b; SANTOS et al., 2007b; VALENTIN et al., 2008)

1.2.5 Hormoénio Foliculo Estimulante

Com a funcado de promover o crescimento folicular o FSH tem se
mostrado uma nova alternativa para a indugdo da ovulagdo, principalmente
para substituir a eCG, driblando dessa forma o efeito imunoldgico causado pela
utilizacéo repetida dessa substancia.

O FSH é crucial para a manutencéo da funcdo ovariana. Sua atuacgéo €
mais direcionada as células da granulosa e resulta em uma variedade de
reacoes, tais como a estimulacdo da proliferacdo celular, a sintese de
esterdides e a expressao de receptores para Fator de Crescimento Epidermal e

LH. Sabe-se que as gonadotrofinas sdo necessarias para o desenvolvimento
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de foliculos antrais, entretanto, ainda ndo estd claro se o FSH afeta a
proliferacdo de pequenos foliculos pré-antrais (MARTINS et al.,, 2008).
Geralmente extraido da hipofise de suinos, equinos, ovinos ou caprinos, ele
vem sendo utilizado amplamente na superovulacdo de caprinos e ovinos para
obtencao de embrides (PAULA et al., 2008).

O FSH pode ser utilizado como uma alternativa ao uso de eCG em
protocolos de IATF (OLIVEIRA et al., 2007), ndo produzindo reacao
imunolégica em grande intensidade, apresentando bons resultados na
viabilidade do odcito, com uma taxa de prenhez regular (BARUSELLI et al.,
2004).

Associado ao efeito estimulador folicular, experimentos demonstram
que a curta meia vida do FSH exd6geno ndo oportuniza a sua exposicdo ao
sistema imunoldégico, por um longo periodo, diminuindo a chance de formacgéo
de anti-corpos anti-FSH. Esses fatos estimulam as pesquisas voltadas para a
utilizacdo do FSH como alternativa na sincronizacao de ovulacdo (HULSHOF et
al., 1995; WANDJI et al., 1996; GUTIERREZ et al., 2000).

O papel do FSH no aumento da taxa de ovulacdo foi verificado na
espécie ovina quando utilizado em ovelhas em anestro, 12 horas antes da
retirada do progestageno (KNIGHTS et al., 2003).

Com relacdo a taxa de prenhez também nao foi encontrada diferenca
entre a utilizacdo do FSHp ou eCG (NASCIMENTO et al., 2007a; VALENTIM et
al., 2008), estando dentro dos resultados encontrados na literatura (COLOZO
et al., 2004; MIALOT et al., 2003; MARTINEZ et al., 2005).

Carvalho (2009) utilizando o eCG ou FSHp em ovelhas Santa Inés,
mostrou que ambo séo eficientes para sincronizar o estro e induzir a ovulacao.
No entanto, o FSHp antecipou a manifestacdo de estro. Cardoso Neto et al.
(2012) trabalhando com ovelhas Santa Inés, observaram que o intervalo do
inicio do estro a ovulagéo foi semelhante entre os grupos (P>0,05), sendo de
21,07 h e de 25,23 h para ovelhas tratadas com eCG e FSH, respectivamente.

Para Cardoso Neto et al. (2012), estro e a ovulacdo sdo eficientemente
induzidos e sincronizados em ovelhas Santa Inés por meio de exposi¢cdo aos
progestagenos, associados a administracdo de eCG ou FSH junto com PGF.q,

no momento da retirada da esponja.
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RESUMO

Objetivou-se avaliar a utilizacdo do hormonio foliculo estimulante (FSH) em
substituicdo a gonadotrofina coridnica equina (eCG) em protocolos de inducgéo de estro
em ovelhas mesticas Santa Inés. Foram utilizadas 29 fémeas, as quais submetidas a
insercdo de esponjas intravaginais contendo 60 mg de acetato de medroxiprogesterona
por 10 dias, ap6s este periodo as esponjas foram retiradas e os animais foram divididos
aleatoriamente. Grupo 1 (n=10): 500 Ul de eCG, Grupo 2 (n=10): 10 mg de FSH e
Grupo 3 (n=9) 15 mg de FSH. Foram utilizados em ambos 0s grupos injegédo
intramuscular de 0,5 mL de d-cloprostenol no momento da retirada da esponja. Nao
houve diferenca (P>0,05) para a manifestacdo de estro entre os grupos G1, G2 e G3
(10/10, 9/10 e 9/9, respectivamente) e para 0 tempo de manifestacdo (47,80+5,95,
61,44+7,39 e 64,33+4,01 horas, respectivamente). Para a fertilidade ao parto ndo houve
diferenca (P>0,05) entre os tratamentos (90,0, 60,0 e 44,4%, respectivamente). O estro e
a ovulagdo foram eficientemente induzidos em ovelhas mesticas Santa Inés, utilizando
progestageno associado a administracdo de eCG ou FSH, juntamente com PGF,,, no

momento da retirada da esponja, substituindo assim a utilizagdo da eCG.



33

Palavras-chave: estro, ovelhas, sazonalidade reprodutiva

ABSTRACT

The objective was to evaluate the use of follicle stimulating hormone (FSH) in
lieu of equine chorionic gonadotropin (eCG) in induction protocols of estrus in ewes
crossbred Santa Ines. 29 females were used, which referred to the insertion of
intravaginal sponges containing 60 mg of medroxyprogesterone acetate for 10 days,
after which the sponges were removed and the animals were divided randomly. Group 1
(n=10): 500 1U eCG, Group 2 (n=10): 10 mg of FSH and Group 3 (n=9) 15 mg of FSH.
Were used in both groups intramuscular injection of 0,5 mL of d-cloprostenol at the
time of sponge withdrawal. There was no difference (P>0,05) for the expression of
estrus between groups G1, G2 and G3 (10/10, 9/10 and 9/9, respectively) and the time
of onset (47,80+5,95, 61,44+7,39 and 64,33+4,01 hours, respectively). For fertility
childbirth did not differ (P>0,05) among treatments (90,0, 60,0 and 44,4%,
respectively). The estrus and ovulation were efficiently induced in crossbred ewes Santa
Ines, using progestin associated with administration of eCG or FSH, along with PGF2a,

the withdrawal of wallows, thus replacing the use of eCG.

Keywords: estrus, ewes, reproductive seasonality

Introducao

A atividade reprodutiva das ovelhas é caracterizada pela apresentacdo de ciclos
regulares e a estagdo de anestro sazonal pela irregularidade destes ciclos. A latitude,
altitude, alimentacdo, estado nutricional, condi¢Bes climéticas, genéticas e idade
desempenham papel importante na regulacdo da atividade reprodutiva e no anestro
sazonal.

Neste contexto, visando o aumento da produtividade, a inducdo e/ou
sincronizagdo do estro e ovulacdo através de tratamentos hormonais proporciona a
maximizacdo do uso dos reprodutores e a concentragdo dos nascimentos em um
determinado periodo do ano. Isso melhora o manejo nutricional e sanitario das matrizes,

favorecendo a obtencédo de lotes homogéneos de crias (Simplicio et al., 2007).
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Os métodos mais utilizados para inducdo de estro e ovulacdo de ovelhas
envolvem progesterona e/ou progestdgenos utilizados na forma de implantes
intravaginais que promovem liberacdo lenta (Dixon et al., 2006) e associados com
administragdo intramuscular de eCG para estimular o crescimento folicular e
sincronizacdo e/ou inducgédo da ovulagdo (Ali, 2007). A prostaglandina (PGF,,) e seus
analogos também podem ser utilizados, devido aos seus efeitos luteoliticos (Dixon et
al., 2006). Entretanto, observa-se que a utilizacao de injecdes repetidas de eCG ocasiona
a formagéo de anticorpos anti-eCG, interferindo na sincronizagéo e/ou inducdo do estro
e a ovulagdo, com diminuigédo da taxa de fertilidade (Noel et al., 1994). Uma alternativa
para o tratamento de eCG € o uso de FSH, o qual apresenta reacdo imunologica menor
(Nascimento et al., 2007).

Desta forma, objetivou-se avaliar a utilizagdo do FSH em substituicdo a eCG em
protocolos de inducdo de estro e ovulagdo com progestdgenos em ovelhas mesticas

Santa Inés.

Material e Métodos

O experimento foi realizado durante o periodo de anestro sazonal (novembro) no
setor de ovinocultura da Universidade Estadual de Mato Grosso do Sul (UEMS), em
Aquidauana-MS, area de transi¢do entre os biomas Cerrado e Pantanal, situada a 20°28’
de latitude Sul, 55°48° de longitude Oeste e 149 metros de altitude. O clima ¢
classificado como Tropical Umido (AW), segundo classificacdo Koppen. A precipitaco
média anual esta em torno de 1350 mm. A média térmica da regido € de 25°C. A média
mensal do més mais quente (janeiro) chega a 27,5°C e a do més mais frio (junho) chega
a22,5°C.

Foram utilizadas 29 ovelhas mesticas Santa Inés, multiparas, ndo lactantes,
apresentando escore de condi¢do corporal (ECC) entre 2 e 3, um reprodutor e dois
machos vasectomizados para detecgéo de estro. Os animais foram mantidos em piquetes
com Panicum maximum cv. Massai e Brachiaria decumbens, das 7:00h as 17:00h, com
agua e suplemento mineral ad libitum.

Todas as ovelhas receberam esponjas intravaginais contendo 60 mg de acetato
de medroxiprogesterona (MAP; Progespon ®, Syntex, Argentina) que permaneceram

por 10 dias. Apos este periodo as esponjas foram retiradas e os animais divididos
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aleatoriamente em trés grupos. O Grupo 1 (n = 10) recebeu 500 Ul de eCG (Novormon
®, Syntex, Argentina), o Grupo 2 (n = 10) 10 mg de FSHp (Folltropin ®, Bioniche,
Canada) e o Grupo 3 (n = 9) 15 mg de FSH. Foram utilizados, em todos 0s grupos,
injecdo intramuscular de 0,5 mL de d-cloprostenol (Prolise ®, Arsa SRL, Argentina) no
momento da retirada da esponja.

Ap0s a remocao da esponja, as ovelhas foram monitoradas duas vezes ao dia, as
sete e as dezessete, para deteccdo do estro, com o auxilio de dois machos
vasectomizados e um reprodutor, marcados com tinta na regido do esterno. Os
parametros de comportamento reprodutivo avaliados foram: manifestacdo do estro e
tempo para manifestacdo do estro, ou seja, intervalo entre a retirada da esponja e 0
inicio do estro, mensurados em horas. Os partos foram acompanhados para
determinacéo da fertilidade ao parto.

O monitoramento da atividade ovariana foi realizado utilizando a dosagem das
concentracdes de progesterona circulante, refletindo diretamente a funcdo do corpo
luteo, sendo, portanto, um indicador da funcdo ovariana. Para dosar a concentracao
plasméatica de progesterona, em todas as ovelhas, pela manhd@ (8h), colheram-se
amostras de sangue por venopuncéo jugular. As colheitas iniciaram minutos antes da
retirada das esponjas. Posteriormente, as colheitas continuaram diariamente, finalizando
cinco dias ap6s a aplicacdo hormonal para confirmar a ocorréncia de estro. Todas as
amostras de sangue foram colhidas em tubos heparinizados e imediatamente
centrifugadas, e o plasma obtido, estocado, para posterior determinacdo hormonal por
radioimunoensaio (RIA) em fase sélida. A concentracdo plasmatica de progesterona foi
analisada em um Udnico ensaio, utilizando-se kits comerciais (P4 - Coat-A-Count
Progesterone, solid phase, Diagnostic Products Corporation, 5700 West 96" Street, Los
Angeles, CA 90045-5597, USA), sem qualquer extracdo ou pre-diluicdo, com
sensibilidade do ensaio de 0,02 ng/mL e coeficiente de variagdo intraensaio de 0,62%,
no Laboratério de Endocrinologia do Departamento de Reprodugdo Animal e
Radiologia Veterinaria, FMVZ, UNESP.

Os dados do tempo para manifestacdo de estro foram submetidos a analise de
variancia ao nivel de significancia de 5%. Para a ocorréncia do estro os dados foram
analisados por meio da metodologia de modelos lineares generalizados, considerando-se

a distribuicdo como binomial em fungdo da ligacdo logistica, com nivel de significancia



36

de 5%. A fertilidade ao parto foi avaliada pelo teste ndo paramétrico do Qui-quadrado

com significancia de 5%.

Resultados e Discussao

Na Tab. 1 séo apresentados os resultados referentes a manifestacao e tempo para
manifestacdo do estro dos animais dos grupos 1, 2 e 3. Apo0s a retirada das esponjas
96,5%, ou seja, 28 ovelhas manifestaram estro, demonstrando a eficiéncia dos trés
protocolos de inducdo de estro. N&o houve diferenca entre os tratamentos (P>0,05).
Estes resultados aproximam-se dos encontrados por Souza et al. (2011), trabalhando
com cabras leiteiras e variando também a utilizacdo de eCG e FSH em protocolos de
sincronizacdo de indugdo, que obtiveram 100% de exibigdo de comportamento estral
para ambos os tratamentos. Da mesma forma, Cardoso Neto et al. (2012), trabalhando
com ovelhas da raca Santa Inés, alcancaram 100% de animais em estro utilizando eCG e
FSH.

Tabela 1 — Médias e desvio padrdo do comportamento estral de ovelhas mesticas Santa
Inés submetidas a protocolos de inducdo de estro com progestagenos utilizando a
gonadotrofina coridnica equina (eCG) e diferentes doses do horménio foliculo
estimulante (FSH).

N° animais em estro _Tempo para

Tratamento N manifestacdo do estro
eCG 500 Ul (G1) 10 102 47,80+5,95%
FSH 10 mg (G2) 10 92 61,44+7,392
FSH 15 mg (G3) 9 92 64,33+4,012

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si (P<0,05).

O tempo para manifestacdo de estro ndo demonstrou diferencas (P>0,05) entre
os tratamentos hormonais. Os valores encontrados nos animais do tratamento eCG,
corroboram os resultados encontrados por Ungerfeld et al. (2002), 45,5h, utilizando
MAP por 6 ou 14 dias, seguidos de 350 Ul de eCG em ovelhas em periodo de anestro
sazonal.

Os valores encontrados nos animais tratados com 10 e 15 mg de FSH, mesmo
ndo apresentando diferenca estatistica em relagdo a eCG, apresentaram médias de tempo

de manifestacdo de estro mais tardiamente. Biologicamente, a diferenca numérica
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encontrada entre os tratamentos com a eCG e diferentes doses de FSH, pode gerar
efeitos diretos na viabilidade do odcito produzido. O maior tempo para manifestacdo de
estro nos tratamentos com FSH provavelmente tenha ocorrido tardiamente devido a
pureza da molécula, fazendo com que ndo exista LH exdgeno.

Souza et al. (2011) e Cardoso Neto et al. (2012) observaram intervalos entre a
retirada da esponja e inicio estro de 38 e 35h, respectivamente para o grupo que utilizou
FSH, e 45 e 27h, respectivamente para o grupo que utilizou eCG. Em contrapartida, o
intervalo entre a retirada da espoja e final do estro (69 e 55h, para o0 FSH e 70 e 55h
para eCG) encontrados nos trabalhos ficam mais proximos aos encontrados neste
estudo.

Durante a sincronizacdo de estro em um grupo de ovelhas, o fato das mesmas
estarem em diferentes dias do ciclo estral, induz a uma variagao entre as ovelhas quanto
a secrecao enddgena de P4, sendo que a combinacdo de P, enddgena e exdgena podem
refletir em alteracdes na dindmica folicular das ovelhas, levando a uma variagdo no
tempo de manifestacdo de estro apds a retirada da P, exdgena (Leyva et al., 1998).

A fertilidade ao parto do grupo tratado com eCG (G1) apresentou-se
numericamente maior em relagdo aos grupos tradados com FSH (G2 e G3), contudo,
estatisticamente, ndo houve diferencas (P>0,05) (Tab. 2). Entretanto, observa-se que 0s
grupos (Tab. 1) G2 e G3 que manifestaram o estro tardiamente, e segundo Rubianes et
al. (1996), ocorre reducéo da fertilidade quando o intervalo entre a retirada da esponja e
inicio do estro é superior a 30h.

Tabela 2 — Fertilidade ao parto de ovelhas mesticas Santa Inés submetidas a protocolos
de inducdo de estro com progestdgenos utilizando a gonadotrofina coridnica
equina (eCG) e diferentes doses do horménio foliculo estimulante (FSH).

Fertilidade ao parto

Tratamento N %
eCG 500 Ul (G1) 9/10 90,0?
FSH 10 mg (G2) 6/10 60,0?
FSH 15 mg (G3) 4/9 44,42

Letras diferentes na mesma coluna diferem entre si (P<0,05).

As concentragdes plasméticas de progesterona das fémeas dos grupos G1, G2 e
G3, confirmaram as observagdes obtidas mediante a deteccdo do estro pelos machos
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vasectomizados e reprodutor. Minton et al. (1990) mencionaram que valores de
progesterona plasmatica inferiores a 1 ng/mL demonstram estro ou anestro e 0s valores
superiores a 3 ng/mL classificam como diestro ou gestacdo. Neste trabalho, os valores
de progesterona plasmatica no quinto dia, demonstraram que 0 progestdgeno
determinou a sincronizacdo dos grupos G1, G2 e G3, sendo as dosagens médias de
progesterona enddgenas baixas (0,45, 0,22, 0,15 ng/mL, respectivamente). 1sso
demonstra que a eCG pode superestimular os foliculos ovarianos resultando em corpos
luteos de maior didmetro e, consequentemente, aumentando a concentragao de P4 Além
disso, a eCG tem meia vida prolongada, promovendo um efeito estimulatério no corpo
luteo recém formado. Os maiores niveis de P, encontrado no protocolo utilizando eCG,
confirmam as maiores porcentagem de concep¢ao encontradas neste estudo.

Pelo fato de ambos os protocolos terem sido eficientes em induzir o estro e a
ovulagéo nas ovelhas do presente estudo, criou-se um perspectiva atraente do uso em

maior escala do FSH.

Conclusodes

O estro e a ovulacdo foram eficientemente induzidos em ovelhas Santa Inés, com
uso de progestagenos, associado a administracdo de eCG ou FSH, juntamente com
PGF,a, no momento da retirada da esponja, o que possibilita a indicagdo do FSH como
substituto a eCG.
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3 CONSIDERACOES FINAIS

Com base no numero de animais em estro, tempo para manifestacéo do
estro e fertilidade ao parto, a gonadotrofina coridnica equina pode ser subtituida
pelo FSH. No entanto, recomenda-se a realizacdo de novos estudos com um
namero maior de unidades experimentais, para verificar possiveis significancias
das diferencas numéricas encontradas nas variaveis estudadas, entre o0s

protocolos experimentais.



