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Toggenburg submetidas a indugcéo do estro sincronizado com acetato
de medroxiprogesterona (MAP, 6 dias), d-cloprostenol e diferentes
gonadotrofinas (hCG — 300 Ul, eCG — 200 Ul ou pFSH — 30 Ul), 24 h
antes da remocao da esponja, durante o periodo de transi¢cdo sazonal
(dezembro, 21°S).

Média (+ erro padrdo) de parametros de estro, taxa de concepcéo e
prenhez em cabras leiteiras Toggenburg submetidas ao protocolo de
inducao e sincronizacao do estro de curta duracdo (MAP, 6 dias) com
diferentes gonadotrofinas (hCG — 300 Ul, eCG — 200 Ul ou pFSH — 30
Ul), no periodo de transicdo sazonal (dezembro, 21°S).

Média (+ erro padréo) de parametros de corpos lateos formados (D 5
ao 28) apods inducdo do estro sincronizado com acetato de
medroxiprogesterona (MAP, 6 dias), d-cloprostenol e diferentes
gonadotrofinas (hCG — 300 Ul, eCG — 200 Ul ou pFSH — 30 Ul), 24 horas
antes da remocdo da esponja, no periodo de transicdo sazonal
(dezembro, 21°S).

Média (+ erro padrédo) de parametros de corpos lateos formados (D 5
ao 28) de cabra prenhes e ndo prenhe, apos inducdo do estro
sincronizado com acetato de medroxiprogesterona (MAP, 6 dias), d-
cloprostenol e diferentes gonadotrofinas (hCG — 300 Ul, eCG — 200 Ul
ou pFSH — 30 Ul), 24 horas antes da remoc¢ao da esponja, durante o
periodo de transicdo sazonal (dezembro, 21°S).

Média (+ erro padréo) de parametros da ecogeneidade de corpos luteos
(D 5 ao 18) de cabra prenhe e ndo prenhe, ap6s inducédo do estro
sincronizado com acetato de medroxiprogesterona (MAP, 6 dias), d-
cloprostenol e diferentes gonadotrofinas (hCG — 300 Ul, eCG — 200 Ul
ou pFSH — 30 Ul), no periodo de transi¢cao sazonal (dezembro, 21°S).

Média (x erro padrdao) de parametros de heterogeneidade (Pixels) e
vascularizacdo (escore de vascularizacdo e niumero de pixels coloridos)
dos corpos lateos (D5 a 28) de cabra prenhe e ndo prenhe no periodo
de transicdo sazonal (dezembro, 21°S).



O EFEITO DA hCG, eCG E pFSH SOBRE AS CARACTERISTICAS
MORFOLOGICAS E FUNCIONAIS DO CORPO LUTEO DE CABRAS APOS A
INDUGCAO DO ESTRO SINCRONIZADO

RESUMO - O presente estudo testou a hipétese de que a hCG e pFSH
estimulam o desenvolvimento folicular e de corpos luteos, equivalente aos induzidos
pela eCG em fémeas caprinas. Cento e quinze cabras Toggenburg foram dividas e
submetidas ao protocolo de curta duracdo (60 mg MAP, 6 dias; Dia - 8) durante o
periodo sazonal de transicdo. Cada grupo recebeu 24 hs antes da remocao da esponja
22.5 pg d — cloprostenol e 200 Ul eCG, ou 300 Ul hCG ou 30 Ul pFSH. A dindmica
folicular (n = 85 cabras) foi realizada desde o0 momento da aplicacdo da gonadotrofina
(Dia — 3) até a deteccdo da ovulagdo. O inicio do estro (Dia 0) foi monitorada para
avalicdo do comportamento estral. As variaveis biométricas e vasculares do corpo
luteo (CL: é&rea, diametro, volume, ecogeneidade, heterogeneidade, escore de
vascularizacdo e niamero de pixels coloridos) entre cabras prenhes e ndo prenhes
foram avaliadas em momentos especificos (Dia 5, 8, 13, 18, 23 e 28) pela
ultrassonografia bidimensional (Modo B) e Doppler Colorido. O diagndstico de
gestacdo foi confirmado pela detec¢éo da vesicula embrionéria, realizada sobre o Dia
28. O diametro do maior foliculo no dia da aplicacdo da gonadotrofina e o tempo para
0 alcance do didmetro maximo do foliculo dominante foi maior e mais precoce no
grupo eCG (P = 0,024 e P = 0,002; respectivamente). Cabras tratadas com eCG e
pFSH apresentaram maiores dimensdées foliculares (P = 0,003) e hCG, maior nimero
de foliculos ovulatérios (P = 0,004) e corpos luteos (P = 0,0001). A ovulagéo ocorreu
mais rapida no grupo eCG, mas todos 0s grupos apresentaram tempo similar entre o
inicio do estro e ovulacdo (P = 0,048). Corpos luteos de cabras prenhes do grupo hCG
apresentaram diametro (P = 0,043) e volume (P = 0,046) menores sobre o Dia 18 (P
=0,001). A ecogeneidade do CL de cabras prenhes foi alta em todos 0s grupos sobre
o Dia 28, comparado as avalia¢des iniciais (Dia 5 e 8) e baixa em CL de cabras nao
prenhes a partir do Dia 18 (P = 0,001). A heterogeneidade e vascularizacdo do CL de
cabras prenhes e nao prenhes nao foi influenciada pela interacdo entre tratamentos e
dia da avaliacdo (P > 0,05). Mas independente do tratamento, CLs de cabras prenhes
apresentaram maior heterogeneidade e maior area de vascularizacdo ao longo dos
dias de avaliacdo (P = 0,001). Ao contrario, CLs de cabras ndo prenhes mostraram
reducdo dos valores de vascularizacdo e heterogeneidade a partir do Dia 18 e 23,
respectivamente (P < 0,001). A taxa de concepc¢ao média foi de 65,76 % e taxa de de
prenhez equivalente a 62,72 %, ndo diferindo entre os grupos experimentais. A hCG
e pFSH sé&o equivalentes a eCG na indugéo da resposta ao estro, na taxa de ovulagéo,
concepcao e prenhez, entretanto ha diferengas na dindmica folicular e luteal. O curto
intervalo de tempo entre a remocgé&o da esponja e ovulagéo observado no grupo eCG,
provavelmente esta relacionada ao maior diametro do maior foliculo no dia da
aplicacdo da gonadotrofina. Desta forma, diferencas encontradas nas dimensdes
foliculares entre os grupos ndo estdo exclusivamente relacionadas ao tipo de
gonadotrofina, mas com o status folicular no momento da administracdo da
gonadotrofina. Independente, hCG e pFSH foram capazes de promover o
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desenvolvimento folicular adequado, visto que o diametro do maior foliculo ovulatério
foram similares de cabras tratadas com eCG. Quanto as diferencas encontradas nas
caracteristicas biométricas e ecogénicas dos CLs, estas devem-se a maior
capacidade ovulatéria da hCG, que por sua vez resultaram em CLs de menor didmetro
e volume e maior valor de pixel de ecogeneidade. No entanto, estes achados néo se
rementem a uma anormalidade, desde que as mudancgas morfologicas do CL ao longo
dos dias das avaliacbes foram evidenciadas entre os grupos e as alteracdes
vasculares foram distintas apenas com relacdo a categoria do CL (prenhe e né&o
prenhe).

Palavras-chave: Doppler Colorido, Ecogeneidade, Heterogeneidade,
Ultrassonografia
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THE EFFECT OF hCG, eCG AND pFSH ABOUT THE MORPHOLOGICAL AND
FUNCTIONAL CHARACTERISTICS OF THE GOAT CORPORA LUTEA AFTER
THE INDUCTION OF THE SYNCHRONIZED ESTRUS

ABSTRACT — The present study tested the hypothesis that hCG and pFSH
stimulate follicular and corpora lutea growth, equivalent to those induced by the eCG
in goat females. Toggenburg goats (n = 115) were divided and submitted to the short
duration protocol (60 mg MAP, 6 days; Day — 8) during the seasonal transition period.
Each group received 22.5 ug d — cloprostenol and 200 IU eCG, or 300 IU hCG or 30
Ul pFSH, 24 hours before the sponge removal. The follicular dynamics (n = 85 goats)
were performed from the moment of the application of gonadotropin (Day - 3) until the
detection of ovulation. The onset of estrus (Day 0) was monitored for evaluation of
estrus behavior. The biometric and vascular variables of the corpus luteum (CL: area,
diameter, volume, ecogeneity, heterogeneity, vascularization score and number of
colored pixels) between pregnant and non-pregnant goats were evaluated at specific
times (Day 5, 8, 13, 18, 23 and 28) by two-dimensional ultrasound (Mode B) and Color
Doppler. The pregnancy diagnosis was confirmed by detection of the embryonic
vesicle performed on Day 28. The diameter of the largest follicle on the day of
application of gonadotrophin and the time to reach the maximum diameter of the
dominant follicle was higher and earlier in the eCG group (P = 0.024 and P = 0.002,
respectively). Goats treated with eCG and pFSH presented greater follicular
dimensions (P = 0.003) and hCG, greater number of ovulatory follicles (P = 0.004) and
corpora lutea (P = 0.0001). Ovulation occurred faster in the eCG group, but all groups
showed similar time between the onset of estrus and ovulation (P = 0.048). Luteal
bodies of pregnant goats of the hCG group presented smaller diameter (P = 0.043)
and volume (P = 0.046) on Day 18 (P = 0.001). The ecogeneity of CL in pregnant goats
was high in all groups on Day 28, compared to initial evaluations (Day 5 and 8) and
low in CL of non-pregnant goats from Day 18 (P = 0.001). The heterogeneity and
vascularization of CL from pregnant and non-pregnant goats was not influenced by the
interaction between treatments and day of the evaluation (P> 0.05). However,
regardless of the treatment, CLs of preghant goats showed greater heterogeneity and
greater area of vascularization during the evaluation days (P = 0.001). Unlike, CLs
from non-pregnant goats showed reduced values of vascularization and heterogeneity
from Day 18 and 23, respectively (P <0.001). The mean conception rate was 65.76%
and the pregnancy rate was 62.72%, not differing between the experimental groups.
hCG and pFSH are equivalent to eCG in inducing estrus response, ovulation rate,
conception and pregnancy, however there are differences in follicular and luteal
dynamics. The short interval between sponge removal and ovulation observed in the
eCG group is probably related to the larger diameter of the largest follicle on the day
of gonadotrophin application. Thus, differences in follicular dimensions between
groups are not exclusively related to the type of gonadotrophin, but to the follicular
status at the time of administration of gonadotrophin. Independent, hCG and pFSH
were able to promote adequate follicular development, since the diameter of the largest
ovulatory follicle were similar for goats treated with eCG. As for the differences in the
biometric and echogenic characteristics of CLs, these are due to the greater ovulatory
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capacity of hCG, which in turn resulted in CLs of smaller diameter and volume and
higher pixel value of ecogeneity. However, these findings do not reimpose an
abnormality, since the morphological changes of CL throughout the days of the
evaluations were evidenced between the groups and the vascular alterations were
distinct only with respect to CL category (pregnant and not pregnant).

Key-words: Color Doppler, Ecogeneity, Heterogeneity, Ultrasonography



1 INTRODUCAO

Cabras sao espécies sazonais dependentes das variagdes anuais do fotoperiodo
para se reproduzirem (FATET; PELLICER-RUBIO; LEBOEUF, 2011a). Devido a esta
particularidade, a producédo de leite e derivados pode sofrer flutuacdes que podem
gerar grandes perdas econdmicas (FATET; PELLICER-RUBIO; LEBOEUF, 2011a).
Desta forma, o manejo reprodutivo por meio da inducao e/ou sincroniza¢ao do estro
torna-se indispensavel para que a oferta dos produtos lacteos mantenha-se constante
ao longo do ano (ABECIA; FORCADA; GONZALEZ-BULNES, 2012).

A sincronizacdo de estro pode ser realizada pelo prolongamento ou
encurtamento da fase Iitea com o0 uso respectivamente de progesterona e
prostaglandina exodgenos (Fatet et al., 2011). Ambos possuem 0 objetivo de obter o
maior numero de fémeas com estro sincronizado entre 24 a 72 h apds a remocéao da
fonte de progesterona/progestageno ou da aplicacdo da prostaglandina (FATET,;
PELLICER-RUBIO; LEBOEUF, 2011a; BALARO et al., 2017b). A associacao de
gonadotrofinas é recomendada a fim de estimular o crescimento e maturacgéo folicular,
e consequentemente, a taxa de ovulacdo (MENCHACA et al., 2007; COX et al., 2012;
ADRIYANTO et al., 2017). O uso € especialmente importante nas fases de anestro e
transicdo sazonal, ou ainda em fémeas em condicdo de néo ciclicidade (animais em
puerpério, lactacdo e/ou baixo escore de condicdo corporal) (KAWATE et al., 2002;
FONSECA et al., 2005b; ALVARADO-ESPINO et al., 2016).

A gonadotrofina mais utilizada € eCG, no entanto, em razdo da possivel queda
da fertilidade pelo seu uso frequente associado a producéo de anticorpos anti-eCG,
diferentes gonadotrofinas como hCG e FSH sao recomendadas como novas
alternativas para inducéo e sincronizacao de estro em cabras (ALVARADO-ESPINO
et al., 2016; FONSECA et al., 2005; Hervé et al., 2004). Todas estas gonadotrofinas
tem garantido altas taxas de respostas ao estro (~ 92.5 %) e desenvolvimento folicular
adequado, entretanto, apesar de resultarem em similares taxas de concepc¢ao, estas
podem variar de 40 a 100 % (FONSECA et al., 2005b, 2017; SOUZA et al., 2011;
PIETROSKI et al., 2013).
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Esta variacdo pode ser relacionada a multiplos fatores, mas, especificamente,
para que concepcdo seja alcancada é indispensavel adequado desenvolvimento
folicular, ovulacéo e dindmica luteal, os quais garantam a producao de odcito(s) com
competéncia fecundante e funcionalidade luteal que proporcionem ambiente uterino
favoravel ao desenvolvimento e implantagcdo embrionario. Portanto, o sucesso de um
protocolo de sincronizacdo € aquele que promove a ovulacao de foliculos saudaveis
e corpos luteos funcionais capazes de produzirem quantidades adequadas de
progesterona (TORTORELLA et al., 2013).

Espera-se que as gonadotrofinas (eCG, FSH e hCG) atuem de forma diferente
sobre a atividade ovariana, devido a suas particularidades quimicas e
farmacocinéticas. A eCG tem dupla atividade (FSH e LH) e meia vida longa (= 50 h)
(MURPHY, 2012). A hCG tem acdo majoritaria de LH, e em cabras possui rapida
absorcéo e meia vida longa (~ 39 h, podendo ser até 106 h) (SALEH et al., 2012). Os
preparados comerciais de FSH podem variar seu grau de purificacdo (relacéo
FSH:LH) e tem meia vida curta (~ 10 h), (DE RENSIS et al., 2010; NOGUEIRA et al.,
2014; FONSECA et al., 2017).

Estas diferencas podem refletir na qualidade do foliculo/o6cito e
consequentemente no corpo luteo (TORTORELLA et al.,, 2013; NOGUEIRA et al.,
2014), entretanto, ainda ha escassez de conhecimentos sobre seus efeitos na
dindmica folicular em fémeas caprinas (FONSECA et al.,, 2017) e nenhum estudo
sobre a dinamica luteal de cabras submetidas a sincronizacdo do estro com as
diferentes gonadotrofinas, bem como, da relacéo destes resultados com a concepcao.

As gonadotrofinas utilizadas para inducao do estro e ovulacdo podem, direta ou
indiretamente, influenciar a qualidade do corpo lateo em diferentes espécies. Estudos
em vacas e ovelhas tem demonstrado que eCG, hCG e FSH podem influenciar o
namero corpos luteos e as caracteristicas morfologica do tecido luteal interferindo de
forma positiva sobre a capacidade esteroidégenica (FATIMA et al., 2013; RIGOGLIO
etal., 2013; COLESON et al., 2015). A eCG estimula o0 aumento do numero de células
luteais grandes e de mitocondrias do corpo luteo bovino, bem como estimula diversos
fatores de crescimento e angiogénicos; estas caracteristicas estdo associadas a maior
sintese esteroidogénica (RIGOGLIO et al., 2013; SOUSA et al., 2016). O FSH induz

corpos luteos de adequada funcionalidade em vacas por aumentar a expressao de



fatores angiogénicos. A hCG, como promotor do crescimento folicular tem-se
mostrado adequado, porém as caracteristicas dos corpos lateos induzidos por estes
tratamentos ndo tem sido relatadas (KAWATE et al., 2002; FONSECA et al., 2005b,
2017; ALVARADO-ESPINO et al., 2016)

Considerando a auséncia de estudos em caprinos é de extrema importancia
identificar caracteristicas da dinamica luteal em resposta ao tratamento com diferentes
gonadotrofinas nesta espécie para melhoria da eficiéncia dos protocolos. O presente
estudo testou a hipétese de que a hCG e FSH estimulam o desenvolvimento folicular
e de corpos lateos, pelo mesmo, de maneira equivalente aos induzidos pela eCG em
fémeas caprinas. Desta forma, objetivam-se: a) avaliar o efeito da eCG, hCG e FSH
sobre a dinamica folicular de cabras desde o momento da aplicacdo da gonadotrofina
até a ovulacao; b) estudar caracteristicas morfofuncionais de corpos Iuteos formados
em resposta aos tratamentos; e c) determinar a taxa de concepcao de fémeas com

estro sincronizado pelos diferentes protocolos.
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6 CONCLUSAO

A hCG e o pFSH séo eficientes quanto a eCG na inducdo da resposta ao estro
sincronizado, taxa de concep¢do e prenhez, entretanto, ha diferencas na dinamica
folicular. O intervalo de estro e ovulacdo apos a remocdo da esponja foi mais curto no
grupo eCG, em consequéncia de foliculos com maiores diametros no momento da
aplicacdo da gonadotrofina. A hCG induz maior taxa de ovulagdo, que levou ao
desenvolvimento de corpos liteos de dimensdes menores a eCG e pFSH. Todas as
gonadotrofinas resultam no desenvolvimento de corpos Iuteos semelhantes e funcionais.
As diferencas encontradas nas variaveis diametro, volume, ecogeneidade no corpo lateo
de cabras prenhes e nao prenhes dos grupos experimentais, rementem-se a capacidade
ovulatoria de cada gonadotrofina. Conclui-se com base nos achados do comportamento
estral, dindmica folicular, luteal e nas taxas de concepc¢éo e prenhez que o uso de hCG
e pFSH séao alternativas equivalentes a eCG, inclusive quando utilizadas para inducéo do
estro no periodo de transicdo. Ademais, recomenda-se que o uso de hCG deva-se

priorizado em fémeas de baixa prolificidade, visto a sua maior capacidade ovulatoria.
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