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EFEITO DO MELOXICAM SOBRE AS TAXAS DE CONCEPÇÃO DE VACAS DA 
RAÇA HOLADESA, DE ALTA PRODUÇÃO, SUBMETIDAS À TRANSFERÊNCIA DE 
EMBRIÃO, INSEMINAÇÃO ARTIFICIAL E INSEMINAÇÃO ARTIFICIAL EM TEMPO 
FIXO 
RESUMO - O objetivo deste trabalho foi avaliar o efeito do meloxicam sobre a taxa de 

concepção inicial (TCi), final (TCf) e  perda gestacional (PG) de vacas Holandesas de 

alta produção submetidas à Transferência de Embrião (TE) Inseminação Artificial (IA) e 

Inseminação Artificial em Tempo Fixo (IATF). Na TE  foram utilizadas, como receptoras 

de embrião, 492 vacas em lactação repetidoras de serviço. Na IA (n=312) e IATF 

(n=336) foram incluidas no estudo somente fêmeas recém paridas (com pelo menos 60 

dias em lactação). Todas as fêmeas foram avaliadas e alocadas em um de dois grupos 

experimentais: Grupo Controle (GC) e Grupo Tratado (GT). O tratamento consistiu na 

administração i.m. de meloxicam injetável 2% (0,5mg/kg de peso) nos dias 7, 8 e 9 após 

a inovulação das receptoras de embrião, e nos dias 14, 15 e 16 da possível gestação 

das fêmeas submetidas a IA e IATF. Amostras de sangue foram colhidas nos D14 e 

D21 para posterior dosagem de progesterona (P4). O diagnóstico de gestação ocorreu 

aos 25-38 e 39-52 dias. O tratamento com o antiinflamatório não incrementou as TCi, 

TCf  e tampouco diminuiu a PG em nenhuma das três biotecnologias. Contudo, 

observou-se que receptoras de embrião inovuladas com embriões 

congelados/descongelados do GT tiveram TCi e TCf  menores que as do GC (GT= 

25,8% v. GC=37,8%) .Não houve diferença na concentração sérica de progesterona de 

vacas do GC e do GT no D21. Contudo, houve efeito da estação do ano sobre as 

concentrações de P4 no D14 e D21 tanto na TE como na IA e IATF. Ainda, vacas 

gestantes apresentaram maiores concentrações de P4 que vacas não gestantes no 

D21. Conclui-se que o tratamento com meloxicam não incrementou as TCi, TCf, 

tampouco reduziu a PG de vacas Holandesas de alta produção. 

 

Palavras-chave: gado de leite, meloxicam, perda gestacional, taxa de concepção 
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EFFECT OF MELOXICAM ON CONCEPTION RATES OF HIGH-PRODUCING 
HOLSTEIN COWS SUBMITTED TO EMBRYO TRANSFER, ARTIFICIAL 
INSEMINATION AND TIMED ARTIFICIAL INSEMINATION  
ABSTRACT – The aim of this study was to evaluate the effect of meloxicam on initial 

conception rate, final conception rate and pregnancy loss of high-producing Holstein 

cows submitted to embryo transfer (ET), artificial insemination (AI) and timed artificial 

insemination (TAI). On ET, 492 repeat breeders in milk were used as recipients. On AI 

(n=312) and TAI (n=336) only freshly calved cows (with at least 60 days in milk) were 

included in the study. The animals were evaluated and allocated in one of two 

experimental groups: Control Group (CG) and Treated Group (TG). The treatment 

consisted on administration of meloxicam 2% i.m. (0.5mg/kg of weight) on days 7, 8 and 

9 after inovulation of embryo recipients, and on days 14, 15 and 16 of the possible 

pregnancy of females submmited to AI and TAI. Blood samples were collected on D14 

and D21 for progesterone assay. The diagnosis of pregnancy was done on days 25-38 

and 39-52. The treatment with the antiinflamatory did not increase initial conception 

rates and final conception rates, nor decreased pregnancy loss of animals in all three 

biotechnologies. However, recipients of TG inovulated with frozen/thawed embryos had 

lesser initial and final conception rates than CG (TG= 25.8% v. CG=37.8%) There was 

no difference on progesterone serum concentration of cows from TG and CG on D21. 

However, there was a season effect on P4 concentrations on D14 and 21 for ET, AI and 

TAI. Pregnant cows had higher P4 concentrations than non-pregnant cows. In 

conclusion, the treatment with meloxicam did not increase initial and final conception 

rates, neither decreased pregnancy loss of high producing Holstein cows.  

 

Keywords: conception rate, dairy cattle, meloxicam, pregnancy loss 
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1. INTRODUÇÃO 
 

A mortalidade embrionária é a principal causa de perdas econômicas em todos 

os sistemas de produção de ruminantes. No ano de 2000, ROYAL et al. relataram que 

nos últimos 20 anos, no Reino Unido, a taxa de prenhez ao primeiro serviço caiu de 

60% para 40%, ou seja, uma queda de um ponto percentual ao ano. Sabe-se que a 

taxa de fertilização não tem grande impacto sobre a queda nas taxas de concepção. 

Vacas leiteiras não superovuladas lactantes e não lactantes têm taxas de fertilização 

semelhantes, cujas médias correspondem a 76,2% e 78,1%, respectivamente 

(SANTOS et al., 2004).  

Estudos em que vacas leiteiras lactantes foram submetidas à transferência de 

embriões (TE) e ao diagnóstico precoce da gestação por ultra-sonografia, revelaram 

que menos de 50% das vacas mantiveram-se gestantes entre 27-30 dias após a 

ovulação (SARTORI et al., 2003). É importante ressaltar que em 1992, Christianson 

observou que as causas não-infecciosas respondiam por mais de 70% das perdas 

embrionárias. Esses estudos sugerem a importância dos distúrbios do reconhecimento 

materno e da função luteal sobre as taxas de concepção.  

As perdas embrionárias podem ocorrer porque o embrião/concepto pode não 

inibir suficientemente a secreção de prostaglandina F2α (PGF2α; THATCHER et al., 

2001a). Em ruminantes, o interferon-tau (INFτ) inicia o mecanismo luteolítico (BAZER et 

al., 1997), e embriões menos desenvolvidos produzem pouco ou mesmo quantidades 

indetectáveis deste INF (MANN e LAMMING, 1999). Para que o corpo luteo (CL) seja 

mantido, o IFNτ produzido pelas células mononucleares do trofectoderma, silencia a 

expressão de receptores de Estradiol 1 (ESR1) e também do receptor de ocitocina 

(OXTR) para prevenir a liberação de pulsos luteolíticos de PGF2α (SPENCER et al., 

2007a). A partir deste contexto, diversas estratégias antiluteolíticas foram sugeridas por 

Binelli et al. (2001) para superar as perdas embrionárias precoces. Uma delas é 

diminuir a resposta luteolítica materna é através do uso de antiinflamatórios, que pode 

inibir ou atrasar o processo luteolítico tanto em receptoras de embrião quanto em vacas 

que são inseminadas e cujos conceptos têm o desenvolvimento ligeiramente atrasados. 
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Esta estratégia permite que o concepto menos desenvolvido tenha tempo para se 

desenvolver melhor e produzir quantidades suficientes de IFNτ.  

 O meloxicam está classificado entre os mais novos AINE, é um inibidor 

altamente seletivo da COX-2 e tem um efeito de ação longo comparado ao flunixin 

meglumine (FM). Friton et al. (2004) demonstraram, em gado de corte, que uma única 

dose subcutânea de meloxicam (0,5mg/kg de peso) foi tão efetiva quanto três 

administrações diárias consecutivas e intravenosas de FM (2,2mg/kg de peso; dose 

recomendada na bula do medicamento) quando usadas como terapia adjunta para 

tratamento antibacteriano. Além disso, Konigsson et al. (2002) observaram que a meia-

vida plasmática do meloxicam em novilhas foi de até 35h. Dessa forma, é de suma 

importância a realização de um estudo em vacas leiteiras de alta produção, da raça 

Holandesa, utilizando meloxicam como antiinflamatório de escolha no momento do 

reconhecimento materno da gestação, tanto em receptoras de embrião, como em vacas 

submetidas a inseminação artificial (IA) e inseminação artificial em tempo fixo (IATF).  

 A partir deste contexto elaboram-se os seguintes objetivos para o presente 

projeto de pesquisa:  

 

� Objetivo geral:  

Avaliar a influência do meloxicam sobre as taxas de concepção, no período do 

reconhecimento materno, em vacas leiteiras. 

 

� Objetivos específicos : 

Avaliar as taxas de concepção inicial, final e a perda gestacional após a  

administração intramuscular de meloxicam durante os dias 7, 8 e 9 após a 

inovulação de receptoras de embrião da raça Holandesa. 

Avaliar as taxas de concepção inicial, final e a perda gestacional após a  

administração intramuscular de meloxicam durante os dias 14, 15 e 16 após a 

inseminação artificial de vacas da raça Holandesa, recém paridas, de alta produção. 

Avaliar as taxas de concepção inicial, final e a perda gestacional após a  

administração intramuscular de meloxicam durante os dias 14, 15 e 16 após a IA de 
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vacas da raça Holandesa, recém paridas, de alta produção submetidas a um 

protocolo hormonal para IATF. 
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 HIPÓTESES 
 

Transferência de embrião 

O uso do meloxicam no momento do reconhecimento materno da gestação 

promoverá maiores taxas de concepção e menores taxas de perda gestacional em 

vacas receptoras de embrião, de alta produção, da raça Holandesa. 

 

Inseminação Artificial 

O uso do meloxicam no momento do reconhecimento materno da gestação 

promoverá maiores taxas de concepção e menores taxas de perda gestacional em 

vacas Holandesas de alta produção, recém paridas, submetidas à IA.  

 

Inseminação Artificial em Tempo Fixo 

O uso do meloxicam no momento do reconhecimento materno da gestação 

promoverá maiores taxas de concepção e menores taxas de perda gestacional em 

vacas da raça Holandesa de alta produção recém paridas, submetidas à um protocolo 

hormonal para IATF.  
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2. REVISÃO DE LITERATURA 
 

2.1 Desempenho reprodutivo dos bovinos 
 Ao longo das décadas, os animais com aptidão leiteira foram e continuam sendo 

selecionados para maior produção e, hoje, nota-se o reflexo desta especialização sobre 

certos parâmetros reprodutivos. Embora os fatores genéticos para produção de leite 

sejam bastante citados como causa da falha no estabelecimento da gestação, 

pesquisadores observaram que durante o período de ganho genético para tal 

especialidade, novilhas nuliparas com genética similar a de vacas em lactação 

apresentaram elevadas taxas de concepção  (PRYCE et al., 2004). Isto sugere que a 

alta produção leiteira destes animais especializados é resposável por impactar de forma 

negativa uma série de eventos fisiológicos que interferem no estabelecimento da 

gestação.  

Sabe-se que as taxas de fecundação não representam o maior problema para 

que uma vaca se torne gestante. Robinson et al. (2008) reportaram que a detecção 

apropriada do estro e a prática correta da IA com um sêmen de boa qualidade 

proporcionam uma taxa de fertilização de 90-95%.   

Em vacas de alta produção leiteira, o desvio nutricional para a síntese de leite 

compromete o desempenho reprodutivo (LUCY, 2001), principalmente no período de 

pico da lactação. Este desvio nutricional leva, muitas vezes, ao balanço energético 

negativo e a perda de escore de condição corporal (ECC). Vacas que têm um 

decréscimo de 0,25 unidades no ECC têm duas vezes mais chances de perda 

embrionária que vacas que têm um acréscimo de 0,25 unidades (SILKE et al., 2002).  

Um outro fator importante e responsável por grandes quedas na performance 

reprodutiva dos rebanhos é o estresse calórico. Estudos mostram que durante o 

período de crescimento folicular, o estresse calórico compromete o oócito devido ao 

efeito direto da temperatura ou devido as mudanças na função folicular que 

comprometeriam a qualidade oocitária (revisado por HANSEN & ARÉCHIGA, 1999). 

CHEBEL et al. (2004) observaram que vacas expostas ao estresse calórico antes da IA 

foram 31% a 33% menos aptas a conceber que as não expostas. Em um estudo 
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realizado por Garci´a-ispierto et al. (2006), foi observado que as chances de perda da 

gestação aumentaram 1,05 vezes para cada unidade adicional de índice médio de 

temperatura e umidade entre os dias 21 e 30 de gestação. O estresse calórico, ou 

estresse térmico,  pode também afetar a secreção de PGs  (PUTNEY et al., 1989), 

provocar a luteólise prematura e a perda embrionária.  

O emprego de biotecnologias como a TE e a IATF permitem que os efeitos 

causados pelas altas temperaturas e umidade sobre a reprodução sejam minimizados.  

Na TE, os efeitos do estresse calórico sobre o desenvolvimento embrionário podem ser 

evitados através da produção de embriões no período mais fresco do ano e a 

transferência destes nos períodos quentes. Estudos mostram que até o terceiro dia de 

vida, os embriões são muito susceptíveis ao efeito do estresse térmico (EALY et al., 

1993), e que muitos param de se desenvolver. Porém, eles se tornam mais resistentes 

com o passar do tempo e a medida em que  se desenvolvem (EALY et al., 1993; 

HANSEN & ARECHIGA, 1999). 

O emprego da IATF nos rebanhos elimina o problema de detecção de estro 

durante os períodos quentes do ano. Porém, as altas taxas de metabolismo hepático 

dos esteróides (SANGSRITAVONG et al., 2002) associadas ao problema de ovulação 

prematura em protocolos de IATF reduzem tanto as concentrações circulantes de 

estradiol (E2) próximo do momento da IA (proestro) quanto as de P4 após a ovulação 

(diestro). Para Lucy (2001) perda gestacional em vacas lactantes aumentam com o uso 

destes protocolos. A antecipação da ovulação (COLAZO et al., 2003), provoca a 

ovulação de um folículo ovulatório menor e o CL a ser formado, é menor quando 

comparado ao de ovulações oriundas de cio natural.   

Com base nos problemas expostos acima, o mecanismo do reconhecimento 

materno da gestação juntamente com diversas estratégias que favoreçam seu 

estabelecimento e manutenção, vêm sendo amplamente estudados objetivando 

diminuir as taxas de perda embrionária e aumentar as taxas de concepção em vacas 

leiteiras de alta produção, especialmente no período de estresse calórico. 
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2.2 Reconhecimento materno da Gestação 
As perdas embrionárias são consideradas as maiores responsáveis pelo 

aumento no intervalo entre partos em bovinos e pelas perdas econômicas nos 

rebanhos. Segundo o Comitê de Nomenclatura Reprodutiva Bovina (1972), a 

mortalidade embrionária precoce ocorre entre a fertilização e o dia 24 da gestação e  a 

mortalidade embrionária tardia, entre os dias 25 e 45. Elas são  resultado de defeitos 

intrínsecos no embrião, ambiente materno inadequado, assincronia entre o embrião e a 

mãe, ou falha materna em responder apropriadamente aos sinais embrionários 

(HANSEN, 2002).  

O reconhecimento materno da gestação pode ser definido como um processo 

fisiológico pelo qual o concepto sinaliza a sua presença ao sistema materno, e prolonga 

a vida útil do CL (SPENCER et al., 2007b). O reconhecimento materno da gestação 

através da sinalização do concepto pode ocorrer tanto através de um processo 

luteotrófico, de maneira que o hormônio aja diretamente no CL para manter a função 

luteal, como através de um processo antiluteolítico, de modo que ocorra a prevenção da 

liberação uterina de PGF2α.  O resultado é a manutenção de um CL funcional para a 

produção de P4, que permite a ação de IFNs, fatores de crescimento, e citocinas 

responsáveis pela receptividade à implantação na maioria dos mamíferos (FAZLEABAS 

et al. 2004, SOARES 2004, SPENCER et al. 2007b).  

Em ruminantes (ovelha, vaca e cabra) e suínos, o IFNτ e o E2 são os hormônios 

antiluteolíticos responsáveis pelo reconhecimento da gestação e manutenção do CL, 

respectivamente. O IFNτ silencia a expressão de ESR1 que impedem que o E2 

estimule o OXTR e haja a liberação de pulsos de PGF2α (BAZER et al. 2008). Dessa 

forma a luteólise é inibida, a P4 continua sendo produzida e a gestação é mantida.  

Devido à invasão mínima do trofoblasto no endométrio materno em ruminantes, a 

comunicação materno-fetal neste período envolve exclusivamente a produção de IFNτ 

(ROBERTS et al., 1992; SPENCER et al., 2004). O RNAm do IFNτ e a proteina IFNτ 

são detectados inicialmente quando o embrião está na forma de trofoblasto no estádio 

tardio de mórula até a fase inicial de blastocisto (HERNANDEZ-LEDEZMA et al., 1992; 

KUBISCH et al., 1998). Nos dias 14-15 da gestação os níveis de RNAm de INFτ 
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aumentam drasticamente em bovinos (EALY et al., 2001; EALY et al., 1998) e declinam 

bruscamente após o dia 21 da gestação, coincidindo com a ligação do trofectoderma ao 

revestimento uterino (BARTOL et al, 1985; HELMER et al., 1987; EALY et al., 2001). 

Apesar de este ser o único IFN conhecido a agir na sinalização do reconhecimento 

materno, os IFNs parecem afetar a receptividade uterina, decidualização, crescimento 

placentário nos primatas, ruminantes, suinos e roedores (BAZER et al., 2009). 

Estudos recentes mostram que a suplementação com P4 acelera o alongamento 

embrionário nos dias 13 e 16 da gestação (LONERGAN et al., 2007; CARTER et al., 

2008). No 16 dia, vacas com concentrações elevadas de P4 possuem embriões 

maiores que aquelas cujas concentrações de P4 são menores (MANN & LAMMING, 

2001a). Starbuck et al. (2001) encontraram 50-55% de prenhez em vacas com >3ng/ml 

de P4 no dia cinco após o acasalamento, contra <10% naquelas com com <1ng/ml de 

P4. Esses estudos mostram que a P4 é importante, não somente para a manutenção 

da gestação após o reconhecimento materno. Ela é essencial ao desenvolvimento 

embrionário no iníicio da gestação.  

 Em conclusão, a P4 é de essencial para a sobrevivência embrionária. A 

manutenção de um CL funcional pela parte materna é de fundamental importância ao 

reconhecimento materno da gestação no período inicial da prenhez. Neste contexto, 

ressalta-se a importância do conhecimento sobre os fatores que regulam o processo de 

regressão luteal.  

 
2.3 Luteólise  
O CL é uma glândula reprodutiva transiente e que produz a P4 necessária ao 

estabelecimento e manutenção da gestação, como citado anteriormente.  Caso a fêmea 

não esteja gestante, o processo de regressão luteal é importante para que um novo 

ciclo estral se inicie e assim, haja uma nova oportunidade para que ela se torne 

gestante. Porém, a luteólise pode ocorrer na presença do embrião no útero materno. 

Nestes casos, o mecanismo de regressão luteal é desencadeado pois embriões pouco 

desenvolvidos são incapazes de bloquear o mecanismo.  
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Por definição, a luteólise é o colapso funcional e estrutural do CL e é 

caracterizada pela queda na capacidade de síntese e secreção de P4, seguida de 

perda das células luteínicas (KNICKERBOCKER et al., 1988; MCGUIRE et al., 1994). 

Este processo ocorre em dois momentos, nos quais o declínio na síntese e secreção de 

P4 é chamado de luteólise funcional e a involução do CL, luteólise estrutural 

(MCCRACKEN et al., 1999; NISWENDER et al., 2000; DAVIS et al., 2003; DIAZ et al., 

2002). Um pulso inicial de PG, mesmo de baixa magnitude, pode iniciar os mecanismos 

para que as grandes células luteínicas produzam PGF2α (TSAI & WILTBANK, 1997), 

provoquem a luteólise e levem à inibição da síntese de P4 pelo CL (ANDERSON et al., 

2001). Este processo é desencadeado pela ocorrência de cinco a oito pulsos de PGF2α 

liberados pelo endométrio durante um período de dois a três dias (NANCARROW  et al., 

1973; THORBURN et al., 1973, PETERSON et al., 1975; KINDAHL et al., 1976; 

FREDRICKSON et al., 1984). Com relação a PGF2α, sabe-se que a de origem 

endometrial inicia a luteólise funcional, e a originada pelo CL contribui com a luteólise 

estrutural (DIAZ et al., 2002; HAYASHI et al., 2003). 

Ginther et al. (2007) relataram que o processo de regressão luteal  ocorre aos 

15, 16 e 17 dias após a ovulação e, como reportado por Davis et al. (2003), as células 

endoteliais da microvasculatura são as primeiras a se submeterem ao processo de 

apoptose no início da regressão do CL. Segundo Niswender et al. (2000), a queda na 

secreção de P4 ocorre devido a uma diminuição no fluxo sanguíneo do CL,  que priva a 

glândula de nutrientes e substratos para esteroidogênese.  

Segundo o modelo em ovelhas descrito por McCracken et al. (1984), o pulso de 

ocitocina liberado pela hipófise no final da fase luteínica gera um estímulo para a 

liberação de PGF2α pelo endométrio. A PGF2α age no CL liberando ocitocina luteal, 

que promove maior liberação de PGF2α endometrial, resultando em um mecanismo de 

retroalimentação positivo entre a ocitocina e a PGF2α. Porém, a PGF2α não é a única 

substância envolvida neste processo. Além dela estão envolvidos hormônios, peptídeos 

vasoativos e fatores de crescimento. 

Portanto, evitar a síntese de PGF2α entre os dias 15 e 17 permite que o CL não 

sofra regressão, que a P4 continue sendo sintetizada, o que pode permitir que embriões 
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pouco desenvolvidos tenham um tempo extra para se desenvolverem e bloquear a 

PGF2. 

 

2.4 Síntese de Prostaglandinas  
O ácido araquidônico (A.A.) e seus metabólitos têm um papel regulador da 

função do CL, exercendo, alguns destes metabólitos, uma ação luteolítica e outros, 

luteotrófica (MILVAE & ALILA, 1986; ALILA et al., 1988a,b). Eicosanóides 

(prostaglandinas, leucotrienos e lipoxinas) são mediadores lipídicos não estocados, 

porém prontamente sintetizados de novo após a ativação celular. 

A biossíntese das PG começa com a liberação de AA das membranas 

fosfolipídicas ou dos ácidos graxos da dieta após a ativação da fosfolipase A2 (FA2) 

(SALES & JABBOUR, 2003). Através da ação da enzima lipooxigenase, o AA origina os 

leucotrienos, e através da ação da enzima ciclooxigenase, origina as prostaglandinas, 

as prostaciclinas e os tromboxanos.  

A COX converte o AA em um componente instável através da adição de um 

grupo 15-hidroperoxi: a PGG2. O grupo hidroperoxi é então reduzido ao grupo peroxi da 

PGH2  (MARNETT, 1992). Esta última PG origina os diferentes prostanóides através da 

atividade de isomerases e sintases tecido específicas (FITZGERALD , 2003). A 

prostaglandina-D-sintase (PGDS) sintetiza a PGD2, a prostaglandina-E2-sintase 

(PGES) sintetiza a PGE2 e a prostaglandina-F-sintase sintetiza a PGF2 (PGFS). 

A PGF2α regula inúmeras funções fisiológicas importantes como a função 

ovariana, mudanças cíclicas endometriais, função da tuba uterina, manutenção do CL 

durante a prenhez, o desenvolvimento embrionário, indução do parto e o processo de 

parição. (BASU, 1985; BASU & KINDAHL, 1987; BASU et al., 1987; MCCRACKEN et 

al., 1999; POYSER, 1995). São frequentemente comparadas aos hormônios, porém 

diferem destes por serem formadas em quase todos os tecidos e não em glândulas 

especializadas e em geral agem localmente em vez de serem transportadas pelo 

sangue até a célula-alvo (CHAMPE & HARVEY, 1994).  

Acredita-se que a COX-1 normalmente sirva como uma enzima constitutiva, 

enquanto que a COX-2 é altamente induzível por diversos estímulos incluindo citocinas, 
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fatores de crescimento, mitógenos, além de regular a inflamação, diferenciação, 

mitogênese e angiogênese (SMITH et al., 2000). A ablação do gene COX-2 em 

camundongos resulta em múltiplas falhas reprodutivas, incluindo ovulação, fertilização, 

implantação e decidualização, confirmando que as PG produzidas pela COX-2 têm um 

papel crucial nestes processos  (LIM et al., 1997; LANGENBACH et al., 1999a,b). Além 

disso, a atividade da COX-2 necessita de níveis menores de AA livre que a COX-1 para 

ocorrer (UENO et al., 2001). 

A ação dos AINE vem sendo amplamente estudadas. Os AINES seletivos para 

COX-2 tem um efeito mínimo sobre a COX-1 e tem as mesmas atividades anti-

inflamatórias, anti-piréticas e analgésicas que os AINES não seletivos, com pouco ou 

nenhum efeito gastrointestinal (SMITH et al., 2000). 

Os novos inibidores de COX-2 apresentam seletividade para COX-2 porque 

inibem sua isoforma através de maneira tempo-dependente e mecanismo 

pseudoirreversível. Estes AINE também inibem a COX-1, porém ela ocorre através de 

macanismos rápidos, competitivos e reversíveis (MARNETT et al., 1999; DEWITT, 

1999).  

O meloxicam é um AINE altamente seletivo para COX-2, que possui um efeito 

longo se comparado a outros antiinflamatórios como, por exemplo, o Flunixim 

Meglumine (FM). Por isso pode ser um fármaco importante para evitar síntese de 

PGF2α e a regressão luteal. 

 

2.5 Estratégias antiluteolíticas 
Sabendo-se que o reconhecimento materno da gestação está altamente 

correlacionado com a função luteínica, liberação de PG e luteólise, é de suma 

importância a adoção de estratégias anti-luteolíticas que favoreçam o reconhecimento 

materno da gestação, diminuam as perdas embrionárias precoces e proporcionem um 

aumento nas taxas de concepção dos rebanhos. 

Estas estratégias podem envolver manipulações dos folículos, do útero, do CL, 

do concepto e também do ambiente.  Binelli et al. (2001) sugeriram seis estratégias que 

objetivam aumentar a capacidade de produção de P4 pelo CL, reduzir a resposta 
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luteolítica pela unidade materna e/ou reduzir os efeitos do folículo dominante no período 

crítico do reconhecimento materno da gestação. Durante este período, a vaca deve 

“ajustar” sua fisiologia de cíclica para prenhe e esta mudança depende muito do 

bloqueio efetivo da luteólise através do adequado reconhecimento materno da 

gestação.  

Estudos mostram que entre os dias oito e 17 da gestação até 40% dos embriões 

são perdidos, e as perdas embrionárias que ocorrem neste intervalo aparentemente 

envolvem a falha na manutenção do CL (THATCHER et al., 2001; MANN et al., 1999). 

A P4 produzida pelo CL é importante no controle do endométrio uterino para a 

implantação e desenvolvimento embrionário (LONERGAN et al., 2011). Baixas 

concentrações de P4 são  implicadas como causa das baixas taxas de prenhez 

observadas em vacas de leite de alta produção (DISKIN & MORRIS, 2008). Herzog et 

al. (2011) observaram que as concentrações plasmáticas de P4 foram 

significativamente maiores em vacas prenhes que em vacas não prenhes no dia 13, 

porém não houve diferença significativa entre as vacas prenhes e as que 

posteriormente perderam o embrião.  Green et al. (2005) mostraram que no 5º dia de 

gestação, os embriões de vacas com elevada P4 apresentaram um desenvolvimento 

mais avançado que os provenientes de vacas com concentrações mais baixas deste 

hormonio. 

Mann & Lamming (1995) reportaram que vacas que possuem embriões menos 

desenvolvidos têm menores concentrações de IFNτ no lavado uterino que aquelas que 

possuem embriões mais desenvolvidos. Neste caso, o uso de um fármaco capaz de 

`inibir` a síntese de PGs e evitar a luteólise seria uma importante estratégia para 

permitir um tempo adicional ao embrião menos desenvolvido para se desenvolver e 

produzir maiores quantidades de INFτ.  

O uso de AINE momentos antes da inovulação vêm sendo estudado com o 

objetivo de reduzir a síntese de PG causada pela manipulação do trato reprodutivo. 

Contudo, os resultados obtidos ainda são bastante controversos (ELLI et al., 2001; 

MCNAUGHTAN et al., 2002). Nesta mesma linha de raciocínio, muitos estudos são 

feitos com o uso de AINE no momento do reconhecimento materno, com o objetivo de 
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evitar a síntese de PGF2α no momento do reconhecimento materno da gestação e 

manter os níveis de P4 elevados a manutenção da prenhez. 

Guzeloglu et al. (2005) trataram novilhas da raça Holandesa com Flunixin 

Meglumine (FM) nos dias 15 e 16 pós-IA, com o intuito de evitar a luteólise no momento 

do reconhecimento materno da gestação, e observaram maiores taxas de concepção 

nos dias 29 (76,9 v. 50%; P<0,04) e 65 de gestação (69,2% vs. 46,2%; P<0,09) para 

animais do grupo tratado e controle, respectivamente.  

Amiridis et al. (2009) fez um estudo testando em um grupo  a administração de 

0,5mg/Kg de  de meloxicam nos dias 16, 17 e 18 da possível gestação em vacas 

repetidoras de serviço. Em outro grupo de animais foram administrados GnRH 

(buserelina, 0,012 mg) no dia da IA, juntamente com a administração de cápsulas de P4 

a cada 12h nos D4, D5 e D6, e de meloxicam nos D16, D17 e D18. Neste estudo havia 

também um grupo controle, que não recebia nenhum fármaco. Os resultados 

mostraram as taxas de concepção do grupo no qual foi administrado somente 

meloxicam, não diferiu do grupo controle. Porém, as administrações combinadas de 

GnRH, P4 e meloxicam foram efetivas nas vacas repetidoras de serviço.  

Conclui-se que a administração de AINE no momento do reconhecimento 

materno da gestação pode atrasar o processo luteolítico materno e refletir em aumento 

nas taxas de concepção. Esta estratégia antiluteolítica pode otimizar biotecnologias 

reprodutivas como TE, IA e IATF e reduzir as perdas econômicas causadas pela 

mortalidade embrionária.  
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3. MATERIAL E MÉTODOS 
 

3.1 Propriedade onde o trabalho foi realizado e animais utilizados 
O trabalho foi realizado na Fazenda Santa Rita, Agropecuária Agrindus S/A, 

localizada na Estrada Velha Descalvado/São Carlos, no município de Descalvado-SP 

(22º 01’ 27’’ S e 47-53’ 19’’ W) em dois períodos do ano: Fevereiro a Maio de 2010 

(Período 1) e Setembro a Dezembro de 2010 (Período 2). 
Para a TE foram utilizadas 96 doadoras de embriões da raça Holandesa, 

submetidas a técnica de múltipla ovulação e IATF. Os embriões produzidos foram 

transferidos fresco ou congelado/descongelado para 496 receptoras de embrião 

repetidoras de serviço. 

Na IA foram utilizadas 312 fêmeas recém paridas provenientes de estro natural 

ou induzido por PGF2α.  

Para a IATF foram utilizadas 336 fêmeas recém paridas, com o mínimo de 60 

dias em lactação (DEL), sincronizadas com um protocolo hormonal a base de P4 e E2. 

Todas as receptoras de embrião, femeas destinadas a IA e IATF, e vacas 

superovuladas em lactação foram mantidas em freestalls e alimentadas com silagem de 

milho e concentrado a base de milho, soja, polpa cítrica e caroço de algodão, água e 

sal mineral a vontade. As novilhas e as vacas não-lactantes doadoras de embriões 

foram mantidas em piquetes com pastagem, água e sal mineral a vontade. 

 

3.2. Transferência de embriões 
3.2.1 Doadoras de embriões 
Foram utilizadas 96 fêmeas da raça Holandesa preta e branca geneticamente 

superiores para a produção de embriões, sendo estas divididas entre nulíparas, vacas 

lactantes e vacas não lactantes. Os embriões foram produzidos in vivo através da 

técnica de múltipla ovulação e IATF, com posterior colheita de embriões. Vacas em 

lactação foram mantidas em sistema do tipo free stall (baias de estabulação livre) e 

nulíparas e vacas não lactantes foram mantidas em piquetes. 
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3.2.1.1 Protocolo de Superovulação de nulíparas doadoras de embriões 
As fêmeas nulíparas receberam, no período da manhã, em dia aleatório do ciclo 

estral (D0), um implante auricular subcutâneo de P41 (liberação de 200 μg de 

Norgestomet por dia), 2mg de benzoato de estradiol (BE) + 50mg de Progesterona2, e 5 

ml de Aminopool3. No D4 teve início a aplicação de seis doses decrescentes de FSH4 a 

cada 12 horas, totalizando 250 UI. No D6 foram administrados 15 μg de cloprostenol 

sódico5, i.m., pela manhã e pela tarde. No D7 pela manhã foram aplicados, também por 

via i.m., 2 ml de Gonadotrofina Coriônica equina6 (eCG), com retirada do implante no 

período da tarde. Na manhã do D8 as novilhas receberam 250 μg de gonadorelina7, a 

tarde foi realizada a primeira IA e no período da manhã do D9 foi realizada a segunda 

IA. A colheita dos embriões ocorreu no D15 no período da manhã após todas as 

novilhas serem avaliadas para a confirmação da superovulação e contagem de CL.1 

                                                           
1 Implante auricular subcutâneo de Norgestomet, Crestar®, Intervet®. 
2Index, Brasil 
3 Complexo vitamínico e aminoácidos, Aminogel®. 
4 Pluset®, Calier® 
5 Clorprostenol sódico®, Ciosin, Coopers®. 
6 Folligon®, Intervet®. 
7 Gonadorelina, Fertagyl®, Intervet®. 
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3.2.1.2 Protocolo de superovulação de vacas não-lactantes doadoras de 
embriões. 

O protocolo de superovulação de vacas não-lactantes foi realizado da seguinte 

forma: em dia aleatório do ciclo estral (D0), as doadoras receberam um implante 

auricular subcutâneo de P4  (liberação lenta de 200 μg de Norgestomet por dia),  2mg 

de (BE) + 50mg de P4 i.m., 5ml de Aminopool, e Penicilina  G Potássica (PGK), todos 

pela manhã. No D4, teve início a administração de seis doses decrescentes de FSH, 

sendo duas por dia (uma pela manhã e uma a tarde), totalizando 400UI. No D6 foram 

administrados 150 μg de cloprostenol i.m. pela manhã e pela tarde. No D7 pela manhã, 

2,0 ml de eCG, e a tarde o implante foi retirado. No D8, houve a aplicação de 2,5 ml de 

GnRH, i.m., no período da manhã e a tarde foi realizada a primeira IA. A segunda IA 

ocorreu no D9 de manhã. 

A colheita dos embriões foi efetuada no D15 de manhã após a avaliação 

transretal dos ovários dos animais para a verificação da superovulação e contagem dos 

CL. (Figura. 2)  
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3.2.1.3 Protocolo de superovulação de vacas lactantes doadoras de 
embriões. 

Em dia aleatório do ciclo estral, D0, no período da tarde foram colocados dois 

implantes auriculares subcutâneos de progesterona, com liberação diária de 200 μg de 

Norgestomet cada. Nesse mesmo dia foram aplicadas uma solução de 2mg de BE + 

50mg de P4 i.m., bST (somatotrofina bovina recombinante)1, Aminopool, e antibiótico de 

infusão intra-uterina2. No D4 à tarde foram iniciadas as seis aplicações decrescentes de 

FSH (500UI no total), a intervalos de 12 horas.  No D6 a tarde e no D7 pela manhã 

foram aplicados 2ml de cloprostenol (PGF2α). No D8 de manhã os implantes foram 

retirados e no D9 pela manhã foi administrado 2,5ml de GnRH. No período da tarde foi 

realizada a primeira IA, juntamente com a aplicação de bST e a segunda IA foi 

realizada no D10 de manhã. A colheita de embriões ocorreu no D16 no período da 

manhã, após a verificação da superovulação das doadoras e a contagem de corpos 

lúteos das mesmas (Figura 3). 2 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
1 Somatotropina Bovina, Boostin®, Coopers®. 
2 Cefapirina, Metricure®, MSD® 
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3.2.2 Colheita dos embriões de doadoras superovuladas 
As colheitas dos embriões foram realizadas sete dias após a primeira IA das 

doadoras. As doadoras foram primeiramente submetidas à palpação transretal para a 

verificação da presença de CL e a contagem dos mesmos em cada ovário. Doadoras 

aptas (que responderam ao tratamento superovulatório e que, portanto, possuiam um 

ou mais corpos lúteos), foram imobilizadas e submetidas à colheita dos embriões. No 

espaço intervertebral sacro-coccígeo foram realizadas lavagem, tricotomia e antissepsia 

com álcool para posterior anestesia epidural com lidocaína a 2%. Posteriormente, a 

ampola retal foi esvaziada, a região perianal e suas adjacencias foram higienizadas e a 

cauda foi contida. Em seguida, foi introduzido um expansor de cérvix para que o muco 

presente fosse retirado para facilitar a introdução da sonda longa de silicone número 18 

(nulíparas) ou 20 (multíparas). As sondas foram introduzidas com a ajuda de um 

mandril e posicionadas no terço proximal do corno uterino a ser lavado. Em seguida, o 

madril foi retirado, o balão de ar inflado, e a sonda acoplada a uma das extremidades 

de um tubo de silicone em formato de “Y” para a realização da lavagem do corno 

uterino com DMPBS. Todo o fluido obtido da lavagem foi constantemente drenado e 

protegido da luz solar. O mesmo procedimento foi realizado no outro corno uterino 

quando necessário, e foram utilizados cerca de 500 ml de solução para a lavagem de 

cada um deles. 
O fluido da lavagem foi então levado até o laboratório onde ocorreram as buscas 

por estruturas, com a utilização do esteromicroscópico de luz indireta. Os embriões 

foram classificados de acordo com o estádio embrionário em mórula (M), blastocisto 

inicial (Bi), blastocisto (Bl), e blastocisto expandido (Bx) e também de acordo com a 

qualidade (graus 1, 2 e 3), de acordo com o manual da IETS (1998). Após a 

classificação, os embriões passaram por banhos seqüenciais em meio de manutenção 

e então foram envasados em palhetas de 0,25 ml para a transferência a fresco. Quando 

o número de embriões colhidos era maior que o número de receptoras, os mesmos 

eram congelados para utilização posterior.  
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Com o intuito de diminuir as perdas embrionárias devido os efeitos da 

congelação, foram escolhidos os embriões de melhor qualidade (graus 1 e 2) para a 

realização deste processo. Assim, os embriões ficaram durante nove minutos em 

solução de etilenoglicol a 2% em temperatura ambiente. Em seguida foram envasados 

em palhetas de 0,25ml com lacre identificando o acasalamento, estádio e qualidade do 

embrião, raça, data e meio de congelação. Foram colocados no aparelho de 

congelação (TK 2000) calibrado a -6ºC, realizando-se o “seeding” antes de iniciar a 

curva de congelação até alcançar -32ºC por cinco minutos. Após a finalização desse 

processo, os embriões foram armazenados em botijão de nitrogênio líquido a -196ºC. 

 

3.2.3 Receptoras de embrião 
Para o presente experimento, foram utilizadas 492 receptoras de embrião, cujas 

médias ± EP foram de 1,96 ± 1,08 número de lactações (NL), 320,73 ± 6,55 dias em 

lactação (DEL), 6,9 ± 0,15 número de serviços (NS) e 24,93 ± 0,30 kg/dia de produção 

de leite (PL). Deste total, 304 receberam embriões frescos, sendo que 152 animais 

foram alocados no grupo controle e 152 no grupo tratado. Os embriões 

congelados/descongelados totalizaram 188, dentre os quais 95 foram alocados no 

grupo controle e 93 no grupo tratado. As receptoras eram fêmeas da raça Holandesa, 

repetidoras de serviço (NS ≥ 3 e/ou DEL ≥ 180). Os animais eram provenientes de 

observação de estro natural ou de estro induzido por 0,5 mg de PGF2α .As receptoras 

foram classificadas de acordo com a sincronia do cio entre a doadora e a receptora. As 

que apresentaram estro seis dias antes da inovulação foram classificadas em -1, as que 

manifestaram estro sete dias antes da inovulação foram classificadas como 0 e as que 

apresentaram estro oito dias antes da inovulação foram classificadas em +1. 

 

3.2.4 Transferência dos embriões 
No dia da inovulação as receptoras foram avaliadas com o uso do ultrassom para 

a detecção e classificação do tamanho CL de 1 a  3, sendo 1 um CL de diâmetro 

grande,  2 intermediário e 3 um CL pequeno. As receptoras que apresentaram um CL 

receberam anestesia epidural com 5ml de lidocaína a 2% no espaço sacro-coccígeo 
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após assepsia. Um auxiliar introduzia a palheta dentro do aplicador e o envolvia com 

bainha e camisa sanitária. No momento da inovulação foi administrada uma dose de 

GnRH por via intramuscular. 

Embriões congelados/descongelados permaneciam 10 segundos em 

temperatura ambiente e 10 segundos em água também em temperatura ambiente para 

a descongelação.  

Todas as inovulações foram realizadas pelo mesmo técnico, médico veterinário, 

que possui vasta experiência técnica de TE em bovinos. 

 

3.2.5 Tratamento e colheitas de sangue 
As receptoras de embrião foram alocadas homogeneamente entre grupo controle 

e grupo tratado de acordo com o NL, DEL, NS, PL e grau do CL. Os embriões foram 

inovulados de maneira homogênea entre os grupos tratado e controle de acordo com a 

doadora,  estádio de desenvolvimento, grau embrionário e tipo de embrião (fresco ou 

congelado/descongelado). Todas as fêmeas alocadas no grupo tratado receberam uma 

dose de meloxicam 2% (0,5 mg/kg de peso) nos dias 7, 8 e 9 após a inovulação. 

Os animais foram tratados nas baias com o objetivo de evitar o estresse causado 

pela passagem no tronco de contenção. Todas as administrações foram realizadas no 

mesmo horário, respeitando os horários das inovulações.  

 O diagnóstico de gestação foi realizado com o uso de ultrassom entre os dias 25 

e 38 de gestação (1º diagnóstico), e a confirmação entre os dias 39 e 52 (2º 

diagnóstico). 

Foram colhidas amostras de sangue de 187 receptoras de embrião nos dias sete 

e 14 após a inovulação (D±14 e D±21 do ciclo estral), para posterior dosagem de 

progesterona. Destas, 91 pertenciam ao grupo controle e 96 ao grupo tratado. Ressalta-

se que a colheita de sangue no dia sete foi realizada imediatamente antes da 

administração de meloxicam no grupo tratado. A colheita foi realizada com tubos com 

vácuo e sem anticoagulantes através da venopunção dos vasos coccígeos. Os tubos 

devidamente identificados foram armazenados em refrigerador até o momento de 



24 
 
serem centrifugados e o soro foi separado através de centrifugação  (2000 x g, 15 min) 

e posteriormente armazenado a -20°C até o momento da dosagem hormonal.  

 

 

 

 

 

 

Figura 4. Esquema ilustrativo do tratamento com meloxicam, das colheitas de sangue 

para dosagem de progesterona e do diagnóstico de gestação de receptoras de 

embrião, da Raça Holandesa de alta produção, repetidoras de serviço. 

 

3.2.6 Colheita dos dados 
 Todas os dias, após as inovulações, foram colhidas informações das receptoras 

quanto ao número de dias em lactação, NL, NS, PL, sincronia doadora-receptora, 

classificação do CL, qualidade embrionária, grau de desenvolvimento e tipo do embrião 

inovulado. 
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3.3.  Inseminação Artificial 

3.3.1 Animais destinados à IA com observação de estro 
Foram utilizadas 312 fêmeas ao longo do ano, com médias ± EP de 73,98 ± 1,16 

DEL, 33,44 ± 0,35 litros de leite/dia e 2,03 ± 0,06 NL. No período 1 foram usadas 100 

fêmeas, sendo 52 alocadas no Grupo Controle e 48 no Grupo Tratado. No período 2 

foram utilizadas 212 fêmeas, sendo 103 alocadas no Grupo Controle e 109 no Grupo 

Tratado. Foram incluidas no estudo apenas fêmeas recém paridas com  mínimo de 60 

DEL, observadas em estro natural ou induzido por PGF2α. A indução do estro era 

realizada nos dias do manejo reprodutivo da fazenda. Vacas com cerca de 60 DEL e 

que apresentaram um CL no momento da avaliação por palpação transretal receberam 

2ml de PGF2α e foram observadas em estro por até sete dias. A IA foi realizada 12h 

após a observação do estro. Todas as fêmeas receberam uma dose de 1,0ml GnRH no 

momento da IA. Para a IA foram utilizadas doses de sêmen de cinco touros diferentes. 

 

3.3.2 Tratamento e Colheitas de sangue 
Os animais foram alocados homogeneamente entre grupo controle e grupo 

tratado. Todos os animais do grupo tratado receberam uma dose diária de meloxicam 

injetável 2% (0,5 mg/Kg de peso) nos dias 14, 15 e 16 após a IA. As administrações do 

meloxicam foram realizadas todos os dias no mesmo horário, respeitando o horário em 

que as fêmeas foram inseminadas artificialmente. 

Os diagnósticos de gestação foram realizados por profissional qualificado de 

acordo com o manejo reprodutivo da fazenda. O primeiro diagnóstico ocorreu, com 

auxílio de ultrassom,  entre 25 e 38 dias após a IA. A confirmação da gestação foi 

realizada entre os dias 39 e 52 de gestação por palpação transretal. 

Foram colhidas amostras de sangue de um total de 114 animais nos dias 14 (dia 

da primeira aplicação do meloxicam) e 21 após a IA, para posterior dosagem de P4. A 

colheita foi realizada com tubos com vácuo e sem anticoagulantes através da 

venopunção dos vasos coccígeos. Os tubos devidamente identificados foram 

armazenados em refrigerador até o momento de serem centrifugados, o soro foi 
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separado através de centrifugação  (2000 x g, 15 min) e posteriormente armazenado a -

20°C até o momento da dosagem hormonal.  

 

 

 

 

 

 

Figura 5. Esquema ilustrativo do tratamento com meloxicam, das colheitas de sangue 

para a dosagem de progesterona  e do diagnóstico de gestação de vacas Holandesas 

de alta produção inseminadas com observação de estro. 

 

3.3.3 Colheita dos dados 
 As vacas incluidas neste experimento não possuiam nenhum `evento` (IA ou TE) 

anterior e estavam com mais de 60 DEL. No dia da IA foram colhidos os dados sobre os 

DEL, categoria animal, NL, produção de leite (média semanal) e touro utilizado.  
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3.4  Inseminação Artificial em Tempo Fixo.  
Para o presente experimento foram utilizadas 336 fêmeas. No Período 1  foram 

incluidos 107 animais (Grupo Controle n=54; Grupo Tratado n= 53),  e no Período 2, 

229 animais (Grupo Controle n=118; Grupo Tratado n=111). As médias ± EP das 

variáveis analisadas foram de 67,30 ± 0,80 para DEL, 1,91 ± 0,01 para NL e 34,12 ± 

0,02 para PL. Fêmeas bovinas de alta produção da raça Holandesa, recém paridas, 

foram submetidas a um protocolo hormonal para realização de IA. Contudo, no Período 

1 a IA foi realizada em tempo fixo enquanto no Período 2 a IA foi realizada através da 

observação de estro após o término do protocolo hormonal, devido ao manejo 

reprodutivo da fazenda.  O protocolo hormonal para ambos os períodos foi 

desenvolvido da seguinte forma: No D0 foi introduzido um dispositivo intravaginal de 

progesterona (Sincrogest®, Ouro Fino, Cravinhos, Brasil) e concomitantemente 

administrados 2mg de Benzoato de estradiol (Sincrodiol®, Ouro Fino, Cravinhos, Brasil). 

No D8 o implante foi retirado e foram administrados 400UI de eCG (Folligon®, Intervet, 

Boxmeer, Holanda) , 1mg de Cipionato de Estradiol (E.C.P.®, Pfizer, Paulínia, Brasil) e 

500μg de cloprostenol (Sincrocio®, Ouro Fino, Cravinhos, Brasil).  No Período 1, 54 a 

56h após a retirada do implante as vacas foram inseminadas e uma dose de GnRH foi 

administrada (Figura 6). Para a inseminação foram utilizadas doses de semen de cinco 

touros diferentes. 
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D0             D8 

 

Figura 6. Esquema ilustrativo do protocolo hormonal utilizado para a sincronização do 

estro de vacas Holandesas de alta produção, recém paridas, para a realização de IATF. 

 

Ressalta-se que o esquema exposto na Figura 6 é relativo ao período 1 

(Fevereiro a Maio de 2010) do experimento. No Período 2 a IA ocorreu 12 horas após a 

detecção do estro, juntamente com uma dose de 1,0ml de GnRH. Contudo, neste 

período, os animais que não manifestaram estro até a tarde do D9 foram inseminados 

em tempo fixo no D10. 

 

3.4.1 Tratamento e colheitas de sangue 
Os animais foram alocados homogeneamente entre grupo controle e grupo 

tratado. Todos os animais do grupo tratado receberam uma dose diária de meloxicam 

2% (0,5 mg/Kg de peso), nos dias 14, 15 e 16 após a IA. As administrações do 

meloxicam foram realizadas todos os dias no mesmo horário, respeitando os horários 

das IA. 

O diagnóstico de gestação foi realizado por ultrassonografia entre 25 e 38 dias 

após o procedimento da IA. A confirmação da gestação ocorreu entre os dias 39 e 52 

de gestação por palpação transretal. (Figura 7). 

Retirada implante + eCG+ 

PGF2α+ ECP 
2mg BE 

 Dispositivo intravaginal com P4       9    10    11    12    13    14    15   16    17 Dispositivo com P4 

Inseminação e GnRH 
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Foram colhidas amostras de sangue de um total de 125 animais nos dias 14 (dia 

da primeira aplicação do meloxicam) e 21 para posterior dosagem de P4. As colheitas 

foram realizadas de maneira homogênea entre os grupos tratado e controle. Foram 

utilizados tubos com vácuo e sem anticoagulantes e o sangue foi colhido através da 

venopunção dos vasos coccígeos. Os tubos devidamente identificados foram 

armazenados em refrigerador até o momento de serem centrifugados e o soro foi 

separado através de centrifugação  (2000 x g, 15 min) e posteriormente armazenado a -

20°C até o momento da dosagem hormonal. 

 

 

 

 

 

Figura 7. Esquema ilustrativo do tratamento com meloxicam, das colheitas de sangue 

para dosagem de progesterona e do diagnóstico de gestação de vacas Holandesas de 

alta produção, sincronizadas com um protocolo hormonal para a inseminação artificial. 

 

3.4.2 Colheita dos dados 
 As vacas incluidas neste experimento não possuiam nenhum `evento` (IA ou TE) 

anterior e estavam com mais de 60 DEL. Foram colhidos os dados sobre os DEL, 

categoria animal, NL , produção de leite (média semanal) e touro no dia da IA.  

 
3.5 Determinação da concentração sorológica de progesterona 
Na TE foram dosadas amostras de 190 animais nos D±14 e D±21 do ciclo estral. 

Destas, 102 amostras foram colhidas no período 1 e 85 foram colhidas no período 2.  

Diagnóstico de gestação 
IA 

D0 

Meloxicam 2% 

D25-38 D21 D16 D15 D14 D39-52 

Colheita de 
sangue 

Colheita de 
sangue 
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Na IA, 114 fêmeas tiveram a progesterona dosada, sendo 39 amostras colhidas 

no período 1 e 72 amostras no período 2. Na IATF, um total de 122 amostras foram 

dosadas para progesterona, sendo 43 no período 1 e 79 no período 2. 

Ressalta-se que eram homogêneas com relação ao número de amostras do 

grupo controle e grupo tratado.   

A dosagem hormonal foi realizada no Departamento de Reprodução Animal da  

Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia – UNESP Botucatu. A progesterona foi  

dosada  pela técnica de radioimunoensaio, seguindo-se as recomendações do 

fabricante do kit  e a  leitura foi realizada pelo contador Cobra II GAMA COUNT. 

 

3.6 Análise estatística 
A análise estatística foi realizada utilizando o sistema de análises estatísticas 

para Windows SAS (SAS, 2001 versão 8.0). No modelo estatístico das análises de IA e 

IATF foram incluídas as variáveis explanatórias dias em lactação, categoria animal 

(primíparas ou multíparas), produção de leite, touro e estação do ano, além de efeito de 

tratamento e interações.  

No modelo estatístico das análises de TE foram incluídas as variáveis 

explanatórias dias em lactação, categoria animal (primíparas ou multíparas), número de 

serviços, produção de leite, estação do ano, qualidade do embrião, estádio de 

desenvolvimento embrionário, sincronia doadora-receptora e tipo de embrião 

(congelado e fresco), além de efeito de tratamento e interações. As variáveis binomiais 

foram analisadas por regressão logística com eliminação backward (probabilidade de 

0,20) pelo procedimento LOGISTIC do SAS. As variáveis selecionadas pelo backwald 

foram incluidas no GLIMMIX e foram comparadas com modelos reduzidos, de modo 

que o melhor modelo foi selecionado segundo o critério AIC para a formação do modelo 

final.  

As taxas de concepção inicial, final e a perda gestacional foram analisadas 

separadamente. O modelo inicial da análise estatística foi comum a todas, porém, foi 

selecionado o melhor modelo final para cada taxa nas três biotécnicas. 
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  A progesterona foi analisada pelo procedimento stepwise (PROC GLMSELECT) 

para que o modelo final pudesse ser definido. O modelo final, por sua vez, foi incluido 

no GLIMMIX, assumindo uma distribuição gama para o erro e função de ligação log 

tanto para P7 e P14 no caso da TE, quanto para P14 e P21 no caso da IA e IATF.  

As variáveis dependentes paramétricas foram expressas em média e erro padrão 

da média (média ± EPM) , e as variáveis binomiais em porcentagem (%). Considerou-se 

diferença significativa entre as variáveis testadas quando o P <0,05. Valores de P entre 

0,06 e 0,1 foram discutidos como tendência.  
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4. RESULTADOS 

 
O presente estudo avaliou as taxas de concepção inicial (vacas 

prenhes/inovuladas ou inseminadas), final (vacas prenhes/inovuladas ou inseminadas) 

e a perda gestacional (perda/ vacas prenhes inicial) de vacas Holandesas de alta 

produção, submetidas a três diferentes biotécnicas reprodutivas: TE, IA e IATF, em dois 

períodos do ano: Fevereiro a Maio (Período 1) e Setembro a Dezembro de 2010 

(Período 2).  

No modelo final das análises estatísticas, permaneceram somente as variáveis e 

as interações estatisticamente importantes para cada taxa analisada. Sendo assim, 

dados não incluidos no modelo estatístico final, mas biologicamente importantes ou 

interessantes tanto para TE como para IA e IATF, estão reportados em anexo. 

 
4.1. Transferência de Embrião 
4.1.1 Taxa de concepção inicial 
As Tabelas 1 e 2 mostram a taxa de concepção inicial, a razão de chance e o 

valor de P das variáveis que permaneceram no modelo estatístico final. O tratamento 

não aumentou as taxas de concepção iniciais das receptoras de embrião (P=0,25). 

Contudo, com base nas razões de chance, receptoras de embrião inovuladas com 

embrião fresco tenderam a apresentar chances 1,65 vezes maiores de tornarem-se 

gestantes no primeiro diagnóstico, que receptoras inovuladas com embrião 

congelado/descongelado (Tabela 1). O período do ano também não mostrou afetar a 

taxa de concepção inicial das receptoras, assim como a sincronia entre doadora e 

receptora (Tabela 2). Todas as outras variáveis incluidas no modelo estatístico final da 

TC inicial não apresentaram diferença estatística. Também foram observadas 

interações significativas do  tratamento com tipo de embrião, número de serviços e grau 

embrionário. O resultados destas interações estão representados na Tabela 3. Através 

das razões de chance, observamos que a chance de um embrião congelado não 

tratado com meloxicam gerar uma gestação é 2,84 vezes maior que a de um embrião 

congelado tratado com meloxicam. Vacas com NS≤6 ou que foram inovuladas com 
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embrião grau 3, também obtiveram maiores taxas de concepção quando não tratadas 

com o antiinflamatório. 
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4.1.2 Taxa de concepção final 

A Tabela 4 mostra que o tratamento não aumentou as taxas de concepção final 

das receptoras de embrião. Observa-se também que apenas o grau embrionário 

mostrou diferença estatística, e que embriões grau 2 e grau 1 tiveram menor e maior 

chances (nas razões de 0,79 e 1,75 vezes) de estabelecer gestação em receptoras de 

embrião que o grau 3.  

As interações mostram que, como observado na TC inicial, embriões 

congelados/descongelados do grupo controle tiveram maiores TC final. Com relação ao 

NS e ao grau embrionário, não houve mudanças na interação, de modo que animais do 

grupo controle com NS≤6 ou inovulados com  embriões grau 3 apresentaram maiores 

taxas de concepção final e maior chance de se tornarem gestantes que fêmeas tratadas 

com o meloxicam (Tabela 5). 
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4.1.3 Perda gestacional 

Nesta análise, observou-se que receptoras inovuladas com embriões 

congelados/descongelados tiveram taxa de perda gestacional menor que receptoras 

que receberam embrião fresco. Inesperadamente, observou-se que vacas com NS≥7 

apresentaram menor perda gestacional que vacas com NS≤6 (Tabela 6). Houve ainda 

interação entre NS e tratamento (Tabela 7), e receptoras de embrião com NS≤6 do 

grupo controle apresentaram menor taxa de perda gestacional que vacas tratadas. 

Estas apresentaram 7,64 vezes mais chances de perda gestacional que as vacas não 

tratadas com o antiinflamatório.  
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Tabela 7.Valores de P, razões de chance e taxa de perda gestacional das interações 
incluidas no modelo final para perda gestacional.  

Variável Classe Grupo N % Perda 
Gestacional 

Razão de 
chance 

 P  

        

Número de 
Serviços 

≤6 Controle 15/67 22,3% 1   

Tratado 15/37 40,5% 7,64  0,001 

≥7 Controle 7/29 24,1% 0,82  0,77 

Tratado 9/50 18%    

        

 

4.2. Inseminação Artificial   
 

4.2.1 Taxa de concepção inicial 

Na Tabela 8, observa-se que não houve efeito do tratamento sobre a taxa de 

concepção inicial das fêmeas. Contudo, como esperado, vacas primíparas apresentam 

maior TC inicial que as multíparas (P=0,02) e apresentaram 1,7 vezes mais chance de 

tornarem-se gestantes que multíparas. Nesta análise, nenhuma interação foi 

observada. 
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Tabela 8.Taxa de concepção inicial, razão de chance e valor de P do tratamento e das 
variáveis incluidas no modelo final da análise estatística da taxa de concepção inicial de 
vacas submetidas a IA.  

Variável Classe N % TC 
inicial 

Razão de 
chance 

95% - intervalode 
confiança  P 

Tratamento Controle 47/155 30,3% 0,78 0,48-1,27  0,33 

 Tratado 55/147 35,0% 1    
        

Categoria Primíparas 55/141 39,0% 1,70 1,05- 2,76  0,02 

 Multíparas 47/170 27,6% 1    

 

4.2.2 Taxa de concepção final 
Apesar de o tratamento não ter sido benéfico à taxa de concepção final, os 

dados mostram que primíparas permaneceram com maiores chances (2,06 vezes) de 

tornarem-se gestantes que multíparas (Tabela 9). Nenhuma interação significativa foi 

observada.  

 

 
Tabela 9. Taxa de concepção final, razão de chance e valor de P do tratamento e das 
variáveis incluídas no modelo final da análise estatística para taxa de concepção final 
de vacas submetidas a IA. 

Variável Classe N % TC final Razão de 
chance 

95% - 
Intervalo 

de 
confiança 

 P 

Tratamento Controle 39/155 25,1% 0,84 0,49-1,42  0,51 

 Tratado 44/157 28,0% 1    
        

Categoria Primíparas 49/141 34,7% 2,06 1,21-3,49  0,007 
 Multíparas 34/170 20,0% 1    
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4.2.3 Perda gestacional 

O tratamento não reduziu a perda gestacional das vacas submetidas a IA, e 

primíparas e multíparas apresentaram taxas de perda gestacional estatisticamente 

semelhantes (P=0,06; Tabela 10). Não houve nenhuma interação entre as variáveis 

para a perda gestacional. 

 

Tabela 10.Perda gestacional (%), razão de chance e valor de P do tratamento e das 
variáveis incluídas no modelo final da análise estatística para perda gestacional de 
vacas submetidas a IA. 

Variável Classe N % Perda 
gestacional 

Razão de 
chance 

95% - Intervalo 
de confiança 

P 

Tratamento Controle 8/47 17% 0,93 0,29-2,91 0,90 

 Tratado 11/55 20% 1   
       

Categoria Primíparas 6/55 10,9% 2,92 0,93-9,17 0,06 

 Multíparas 13/47 27,6% 1   

        

 

4.3 Inseminação Artificial em Tempo Fixo 
 
4.3.1 Taxa de concepção inicial 

Na IATF observamos que, apesar de o tratamento não ter incrementado a TC 

inicial, o período 1 apresentou menores taxas de concepção inicial, e com base na 

razão de chance,  vacas inseminadas no período 1 tiveram as chances de se tornarem 

gestantes reduzidas em 0,4 vezes (Tabela 11).  
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Tabela 11. Taxa de concepção inicial, razão de chance e valor de P do tratamento e 
das variáveis incluídas no modelo final da análise estatística para taxa de concepção 
inicial de vacas submetidas a IATF. 

Variável Classe N 
% TC 
inicial 

 

Razão de 
chance 

95% - Intervalo de 
confiança P 

Tratamento Controle 60/172 34,8% 1,11 0,58-2,10 0,74 

 Tratado 52/164 31,7% 1   
       

Período Período 1 21/107 19,6% 0,40 0,21-0,76 0,005 

 Período 2 91/229 39,7% 1   

        

 

4.3.2 Taxa de concepção final 
O  tratamento não aumentou as taxas de concepção das fêmeas. O sêmen 

utilizado na IA influenciou as TC finais das vacas submetidas a IATF. O touro três 

mostra uma tendência em  diminuir (em 0,30) as chances de gerar uma gestação 

(Tabela 12).   
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Tabela 12. Taxa de concepção final, razão de chance e valor de P do tratamento e das 
variáveis incluídas no modelo final da análise estatística para taxa de concepção final 
de vacas submetidas a IATF. 

Variável Classe N % TC 
final 

Razão de 
chance 

95% - Intervalo de 
confiança 

P 

Tratamento Controle 55/172 31,9% 1,44 0,86-2,40 0,16 

 Tratado 43/164 26,2% 1   
  

 
     

Touro 5 touros     0,009 

 3 10/74 13,5% 0,30 0,09-1,01 0,053 

 4 50/150 33,3% 0,99 0,35-2,80  

 6 30/79 37,9% 1,33 0,45-3,92  

 7 2/13 15,3% 0,38 0,06-2,35  

 9 6/20 30% 1   

        

 
4.3.3 Perda gestacional 
Apenas o tratamento apareceu como um efeito fixo no modelo estatístico final, e 

este não se mostrou efetivo para diminuir a perda gestacional (Tabela 13). 

 

Tabela 13. Perda gestacional (%), razão de chance e valor de P do tratamento 
incluídas no modelo final da análise estatística para perda gestacional de vacas 
submetidas a IA. 

 
 
 

Variável Classe N % Perda 
Gestacional 

Razão de 
chance 

95% - Intervalo 
de confiança 

P 

Tratamento Controle 5/60 8,3% 1   

 Tratado 9/52 17,3% 2,30 0,71-7,46 0,16 
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4.4 Concentração sérica de progesterona 

Na TE foi observada diferença na concentração de progesterona entre o grupo 

tratado e controle antes do início do tratamento com o antiinflamatório. Contudo, esta 

diferença não foi encontrada no D±14, após o término do tratamento. Na IA e IATF, as 

concentrações de P4 estavam homogêneas antes do início do tratamento, e não foi 

observado efeito do antiinflamatório no D21. Nenhuma interação foi observada (Tabela 
14). 

Vacas prenhes apresentaram níveis séricos de progesterona semelhantes a 

vacas vazias no D14. Porém , como esperado, no D21 vacas prenhes tinham níveis 

séricos de progesterona maiores que vacas vazias (Tabela 15). Houve efeito de 

período do ano tanto no D14 como no D21, na TE e IA, com maiores concentrações de 

progesterona no período 2 (Tabela 16).  A produção leiteira e a categoria animal não 

influenciaram a concentração sérica de progesterona (Tabelas 17 e 18).  

 

Tabela 14. Concentração sérica de progesterona de vacas Holandesas de alta 
produção submetidas a IA, IATF e TE, tratadas ou não com meloxicam 
  Concentração sérica de progesterona (ng.dl-1) 

 Controle Tratado P  

TE 
D±14 8,46±0,33a 7,37±0,32b  0,01  

D±21 6,53±0,57 5,62±0,44  0,71  

       

IA D14 8,46±0,42 7,45±0,46  0,33  

 D21 5,54±0,59 4,94±0,95  0,70  

       

IATF D14 7,00±0,49 5,84±0,39  0,94  

 D21 6,02±0,59 4,88±0,53  0,36  
*Letras minusculas distintas em uma mesma linha diferem significativamente entre si, com P<0,05. 
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Tabela 15. Concentração sérica de progesterona de vacas Holandesas de alta 
produção submetidas a IA, IATF e TE, prenhes ou vazias  
  Concentração sérica de progesterona (ng.dl-1) 

 Prenhes Vazias P  

TE 
D±14 7,95±0,40 7,85±0,30  0,11  

D±21 6,19±0,52a 6,00±0,41b  <0,0001  

       

IA D14 8,20±0,59 8,03±0,36  0,67  

 D21 5,46±0,78a 5,28±048b  0,04  

       

IATF D14 6,91±0,57 6,73±0,41  0,27  

 D21 6,09±0,69a 5,51±0,51b  0,001  
*Letras minusculas distintas em uma mesma linha diferem significativamente entre si, com P<0,05. 
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Tabela 16. Concentração sérica de progesterona de vacas Holandesas de alta 
produção, de acordo com o período do ano 
  Concentração sérica de progesterona (ng.dl-1) 

 Período 1 Período 2 P  

TE 
D±14 6,79±0,29a 9,14±0,35b  <0,0001  

D±21 4,79±0,36a 7,44±0,53b  0,0007  

       

IA D14 5,95±0,95a 9,16±0,32b  <0,0001  

 D21 3,34±0,53a 6,33±0,52b  0,003  

       

IATF D14 4,88±0,37a 7,74±0,43b  0,005  

 D21 3,34±0,51 6,69±0,53  0,12  
*Letras minusculas distintas em uma mesma linha diferem significativamente entre si, com P<0,05. 

 

Tabela 17. Concentração sérica de progesterona de vacas Holandesas de alta 
produção, de acordo com a produção de leite 

  Concentração sérica de progesterona (ng.dl-1) 

 ≤25L ≥25,1L P  

TE 
D±14 7,85±0,34 6,00±0,45  0,62  

D±21 7,86±0,36 6,01±0,48  0,95  
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Tabela 18. Concentração sérica de progesterona de vacas Holandesas de alta 
produção, de acordo com a categoria animal 

  Concentração sérica de progesterona (ng.dl-1) 

 Primíparas Multíparas P  

TE 
D±14 7,85±0,35 7,92±0,34  0,43  

D±21 6,00±0,47 6,06±0,45  0,51  
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5. DISCUSSÃO 

 
As hipóteses iniciais do presente experimento não foram confirmadas, uma vez 

que o antiinflamatório (Maxicam®) administrado em receptoras de embrião, e em vacas 

submetidas a IA e IATF não resultou em aumento das taxas de concepção, tampouco 

na redução da perda gestacional de vacas de alta produção leiteira.  

Dessa forma, a discussão do presente trabalho será dividida em três partes: 

primeiramente será discutido, com base nos resultados encontrados neste trabalho, o 

uso de antiinflamatórios como estratégia antiluteolítica. Em seguida, serão discutidos os 

resultados encontrados na TE, IA e IATF e, por último, a concentração de progesterona.   

Com relação ao período do ano,  sabe-se que vacas leiteiras são muito sensíveis 

ao estresse calórico, e que a alta produção de leite as torna ainda mais vulneráveis sob 

o aspecto reprodutivo (HANSEN & ARECHIG, 1999), uma vez que a alta produção está 

relacionada ao aumento na ingestão de alimentos e ao aumento metabólico, que levam 

a problemas de termorregulação.  Chebel et al. (2004) avaliaram, em um estudo, os 

efeitos do estresse calórico sobre as taxas de concepção de vacas leiteiras de alta 

produção. Os resultados mostram que vacas expostas ao estresse calórico 50 a 20 dias 

antes da IA tiveram a taxa de concepção reduzida. Porém, fêmeas expostas ao 

estresse calórico menos de 20 dias antes da IA, ou mesmo até 45 dias após a IA, não 

tiveram redução nas taxas de concepção, ou aumento nas perdas gestacionais.   

Estudos mais antigos mostram que os efeitos do estresse calórico sobre a 

fertilidade permanecem durante o outono (BADINGA et al., 1985; WOLFENSON et al., 

1997), mesmo que a exposição tenha terminado (HANSEN, 1997). Ainda, esse efeito 

parece se  prolongar por mais de 120 dias após o  estresse calórico (TORRES-JÚNIOR  

et al.,  2008). Com base nestes trabalhos, o Período 1 do presente experimento pode 

ser comparado ao período de estresse calórico, e o Período 2, ao período de inverno de 

outros trabalhos. 
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5.1 Uso de antiinflamatórios como estratégia antiluteolítica 
Sabe-se que o uso de antiinflamatórios pode ser benéfico à manutenção do CL  

e às taxas de concepção. Alguns estudos realizados em receptoras bovinas de embrião 

mostram que o uso destes fármacos, no momento da inovulação, ajuda a inibir a 

síntese de prostaglandinas causada pela manipulação do trato uterino, e 

consequentemente, ajuda a aumentar as taxas de concepção (SCENNA et al., 2005; 

SCHRICK et al., 2001; PURCELL et al., 2005; MCNAUGHTAN et al., 2002).  

Em cabras, estes fármacos são utilizados para prevenir a regressão luteínica 

precoce de fêmeas superovuladas (TRALDI et al., 1995a; SALLES et al., 1996). De 

fato, a administração de inibidores da síntese de prostaglandina no dia da ovulação e 

no dia da recuperação dos embriões permite uma redução considerável na regressão 

prematura do CL e um aumento no número de embriões transferíveis (BATTYE et al., 

1988; TRALDI et al., 1995).  

Contudo, estudos sobre a administração de antiinflamatórios no momento do 

reconhecimento materno da gestação em bovinos têm sido bastante controversos. 

Enquanto alguns mostram que o uso destes fármacos não traz benefícios às taxas de 

concepção (ERDEM & GUZELOGLU, 2010; HIRSCH & PHILIPP, 2009), outros mostram 

que antiinflamatorios podem ser uma alternativa para melhorar o desemprenho 

reprodutivo dos rebanhos (MERRIL et al., 2007; GUZELOGLU 2007).  

Analisando os resultados do presente experimento e correlacionando-os a 

outros, hipotetiza-se que possam ter ocorrido quatro coisas: (i) o uso do meloxicam 

pode ter evitado a luteólise durante o período da administração, mas seu efeito ter 

cessado com o término do tratamento, e a luteólise ter ocorrido, (ii) a dose utilizada e os 

dias administrados podem não terem sido adequados (iii) o antiinflamatório inibiu de 

forma efetiva não só a PGF2α, mas também outras PGs importantes para o 

estabelecimento da gestação ou (iv) alguns embriões são incapazes de sobreviver 

mesmo que a vida-util do CL seja prolongada.  

Em1994, Odensvik & Gustafsson  trataram novilhas receptoras de embrião 

(embriões de doadoras superovuladas) com 2,2mg/Kg de FM duas ou quatro vezes ao 

dia, com início no D14 (considerando o D0 como o dia do estro) por um período de 10 



53 
 
dias. Estes autores observaram que a síntese de PG foi afetada, mas nunca suprimida. 

No grupo de animais tratado com FM duas vezes ao dia, a liberação pulsátil de PG foi 

enfraquecida, porém continuou presente.  No grupo tratado com FM quatro vezes ao 

dia, somente alguns picos esporádicos de PG foram observados durante o tratamento. 

Contudo, após o término do tratamento, os pulsos de PG voltaram e a luteólise ocorreu. 

O presente trabalho não avaliou a concentração de PG. Porém, com base no trabalho 

acima descrito pode-se supor que o meloxicam tenha inibido a síntese de PGF2α 

durante os dias da administração, e que com a suspensão do medicamento tal PG 

voltou a ser produzida e a perda embrionária ocorreu.O estudo supracitado deixa claro 

que a quantidade de vezes que o fármaco é administrado durante o dia são cruciais 

para a redução dos pulsos de PGF2, e que imediatamente após a suspensão, a 

luteólise e a mortalidade embrionária ocorrem.   

Com relação à dose de meloxicam, no presente experimento foram 

administradas as doses terapêuticas indicadas na bula do medicamento. Uma das 

hipóteses é de que esta dose não seja a adequada. Ela pode ter sido tanto insuficiente 

para bloquear de forma efetiva a síntese da PGF2α, quanto excessiva e assim ter 

inibido a síntese de todas as prostaglandinas.  Como revisado por Kummer & Coelho 

(2002), o meloxicam mostra inibição ``preferencial`` pela COX-2, sendo a relação COX-

2/COX-1 de apenas 0,8. Dessa forma, torna-se difícil atribuir a relação de segurança 

gastrointestinal, já que as doses terapêuticas desta droga também resultam em redução 

na atividade da COX-1. Por esses motivos, é de suma importância que se tenha cautela 

ao se elevar a dose administrada em novos estudos.  

Os AINE seletivos para COX-2 tem como objetivo competir pelo sítio de ligação 

da COX-2 no ácido araquidônico e evitar a produção das prostaglandinas, 

prostaciclinas e tromboxanos. O presente estudo visou impedir a síntese de PGF2α 

pelo endométrio através do uso de um AINE preferencial para COX-2.  Porém,  os AINE 

inibem todas as prostaglandinas, e nesse contexto, o meloxicam pode ter inibido não só 

a síntese da PGF2α, como também a síntese da PGE2 e da PGI2, como mencionado 

na hipótese (iii).  
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A expressão de PGE2-sintase pelo trofoblasto e endométrio diminui a produção 

de PGF2α e favorece a produção de PGE2 para apoiar a manutenção do CL (ZIECIK et 

al., 2008). Em suínos, os IFN produzidos pelos embriões não tem efeitos antiluteolíticos, 

mas estimulam a secreção de PGE2 pelo endométrio (BAZER et al., 2008), que além 

de ser o principal metabólito da PGH2, pode ser um agente luteotrófico ou antiluteolítíco 

(PRATT et al., 1995), além de possuir um efeito de imunomodulação que ajuda a 

prevenir a rejeição do concepto (LALA, 1990). Estudos mostram que a produção 

endometrial de PGE2 é maior durante as fases luteais média e tardia do ciclo estral de 

bovinos (MIYAMOTO et al., 2000), e sabe-se que um dos mecanismos pelo qual a 

luteólise é prevenida em ruminantes é através da alteração na proporção PGE2/PGF2, 

em favor da PGE2 (PAYNE & LAMMING, 1994; AROSH et al., 2004). Portanto, para 

que haja o estabelecimento da gestação, são necessárias proporções adequadas entre 

essas duas PG, que são essenciais para a receptividade endometrial, quiescência do 

miométrio e manutenção do CL (BAZER et al., 1998). Para Oliveira et al. (2009), o IFN-τ  

pode regular diretamente a síntese de PG pelo CL e a proporção intraluteal de 

PGE2/PGF2.  

Em 1980, Holmes & Gordashko mostraram, através do uso de um inibidor não 

seletivo de ciclooxigenase que, em ratas, a PGE2 e a PGF2 estimulam algumas 

mudanças nas células do trofoblasto do blastocisto e são capazes de induzir a 

implantação destes no útero.  Huang et al. (2004, 2004a) reportaram que o oviduto de 

ratas também expressa ambas as COX e que a PGI2 derivada do oviduto pode 

aumentar o desenvolvimento embrionário de maneira parácrina. Além de promover o 

desenvolvimento, a PGI2 também promove a eclosão dos embriões (HUANG et al., 

2003). Ao utilizar um inibidor seletivo para COX-2 (SC-58125), Huang et al., (2004b) 

demonstraram que a eclosão embrionária foi suprimida e que ao adicionar um análogo 

de PGI2 tal supressão foi abolida.  

Song et al. (2009) observaram que um análogo de PGI2 afetou positivamente a 

qualidade, o desenvolvimento pré-implantação e a cinética do desenvolvimento de 

embriões bovinos cultivados in vitro. Sua produção programada após o dia 15, em 

bovinos, pode estar envolvida na preparação fisiológica para a implantação (HWANG et 
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al., 1988; MATSUMOTO et al., 2001). Apesar de os efeitos da PGI2 sobre a 

manutenção da gestação não serem amplamente estudados em bovinos,  estes 

estudos mostram a importância da COX-2 no estabelecimento da gestação através da 

formação de prostaglandinas e prostaciclinas. Estas substâncias se mostraram 

importantes tanto para o trato reprodutivo materno quanto para o embrião, que assim 

como a mãe, também produz PG. Estes trabalhos suportam a hipótese de que o 

antiinflamatório administrado no presente experimento pode ter inibido não só a síntese 

da PGF2α, mas também da PGE2 e da PGI2. Assim, o meloxicam pode ter impedido o 

desenvolvimento embrionário no período pré-implantação, a implantação e ação 

luteotrófica das PG quando administrado nos dias 14, 15 e 16 da possível gestação. 

Muito se fala sobre o INFτ como responsável pelo reconhecimento materno da 

gestação. Nas décadas passadas esta citocina foi amplamente estudada. Acreditava-se 

que,  devido a invasão mínima do trofoblasto no endométrio materno em ruminantes, a 

comunicação materno-fetal neste período envolvia exclusivamente a produção de IFNτ 

(ROBERTS et al., 1992; SPENCER et al., 2007a). Roberts et al. (2008) reportaram que 

no período pré implantação o INFτ, produzido pelas células do trofectoderma, mostrou-

se indispensável para o reconhecimento materno da gestação devido as suas ações 

antiluteolíticas. Para alguns pesquisadores, o IFNτ produzido pelo embrião alongado 

evita a luteólise pois inibe a expressão dos receptores de ocitocina e não a COX, 

justamente por essa enzima ser importante na geração de PG como a PGE2 e a PGI2, 

que são reguladoras críticas da receptividade uterina e das interações concepto-

endométrio no início da gestação (EMOND et al., 2004, CAMMAS et al., 2006, 

CRITCHLEY et al., 2006). Além de inibir a secreção de PGF2α pelo endométrio, 

estudos recentes mostram que o IFNτ possui ação direta sobre as células circulantes 

do sangue e sobre o CL (OLIVEIRA et al., 2009; OTT & GIFFORD, 2010), e, ao 

contrário do que muitas vezes se pensa,  regula positivamente a expressão da COX-2 

no epitélio endometrial no período pré- implantação (por volta do dia 18; EMOND et al., 

2004). Em ratas, Shafiq et al. (2004) observaram aumentos na perda pré e pós 

implantação com o uso de AINE seletivos e não seletivos para COX-2 quando 

administrados nas doses terapêuticas.  
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Para que haja o estabelecimento da gestação são necessárias não somente 

produções adequadas de sinais antiluteolíticos  para a manutenção de elevadas 

concentrações de P4, mas também resposta adequada do endométrio a esse sinais.  

Hoje, sabe-se que o IFNτ  não é o único fator que afeta a fisiologia uterina e beneficia o 

reconhecimento materno da gestação. A receptividade uterina à implantação envolve 

mudanças na expressão de genes para a ligação do trofectoderma ao epitélio luminal e 

glandular uterino, modificação no fenótipo das células do estroma, supressão dos 

genes para o reconhecimento imune do concepto e ativação de genes para transportar 

nutrientes para o lumen uterino (SPENCER et al., 2007; SPENCER et al., 2008).Dessa 

forma, é de suma importância notar que a ação do IFNτ por si só não é suficiente para 

que a gestação seja estabelecida e mantida. O trato reprodutivo materno deve ser  

capaz de responder ao estímulo desta citocina através da regulação adequada da 

expressão gênica.    

Com base em estudos realizados com PGI2, PGE2, PGF2α e AINE seletivos 

para COX-2 (HUANG et al., 2004; HUANG et al., 2004b; HUANG et al., 2003; SONG et 

al., 2009), nota-se que deve haver cautela com o momento da aplicação destes 

antiinflamatórios objetivando-se aumentar as taxas de concepção, uma vez que o 

antiinflamatório inibe a PGF2, mas também inibe outras PG importantes para a 

gestação. Vários são os trabalhos que sugerem que  administração do antiinflamatório 

pode reduzir a mortalidade embrionária e aumentar as taxas de concepção. Porém, o 

reconhecimento materno da gestação é um processo complexo e que envolve sincronia 

e coordenação de uma séries de eventos. Com base no presente estudo e na literatura, 

nota-se que a administração do antiinflamatório nos dias 14, 15 e 16 da gestação foi 

tardia, e que, talvez, para se obter os resultados desejados, a administração deste 

fármaco deva ter início antes dos dias aqui determinados.  Ainda, estudos mais 

completos, com dosagem de PG, P4, INFτ e expressão gênica embrionária e 

endometrial precisam ser realizados para que se possa correlacionar o dia e as 

concentrações ideais do meloxicam ao desenvolvimento e sobrevivência embrionária 

de bovinos.   
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5.2 Transferência de embriões 
O tratamento com meloxicam não incrementou as taxas de concepção inicial e 

final das receptoras de embrião. Apesar de os grupos tratado e controle não terem 

apresentado diferença estatística, o grupo não tratado com o antiinflamatório mostrou 

taxas de concepção numericamente maiores que o tratado tanto na TC incial (38,8% v. 

35,5%) como na TC final (29,9% v. 25,7%). Resultados semelhantes foram encontrados 

por Amiridis et al. (2009). Estes pesquisadores  trataram vacas repetidoras de serviço 

com 0,5mg/kg de meloxicam nos dias 16, 17 e 18 pós estro. Contudo, o grupo tratado 

com o antiinflamatório apresentou taxas de concepção similares as do grupo controle 

(TC inicial =29,0% v. 20,5%; TC final = 22,5% v. 17,7%). 

Ainda, fêmeas tratadas com o antiinflamatório tenderam a apresentar maior taxa 

de perda gestacional que as fêmeas do grupo controle, possivelmente devido à inibição 

das PG responsáveis pela implantação produzidas pelo embrião e pelo utero materno. 

Em linhas gerais, como esperado e observado por Hasler (2001), houve tendência 

(P=0,052) de maior taxa de concepção inicial em vacas que receberam embriões 

frescos. Porém, a taxa de concepção final de receptoras que receberam embrião 

congelado foi semelhante a de receptoras que receberam embrião fresco,  devido à 

maior perda gestacional do primeiro grupo. Um estudo realizado por Burns et al., 

(2011), ao avaliar a taxa de concepção final de um grupo de animais inovulado com  

embriões produzidos in vivo e transferidos frescos, obteve maior taxa de concepção 

final que o grupo que recebeu embriões congelados/descongelados (68,5% v. 54,7%). 

Esta disparidade entre os resultados encontrados no trabalho supracitado e nesse 

trabalho ocorreu por que no presente estudo, embriões de melhor qualidade foram 

congelados e os de pior qualidade foram transferidos a fresco com o intuito de 

minimizar os efeitos da congelação. Assim, como anteriormente mencionado, a perda 

gestacional de embriões inovulados frescos foi maior (28,4%) que de embriões 

congelados/descongelados (18,3%), pois os embriões frescos eram os de pior 

qualidade.  Os resultados encontrados no presente trabalho não corroboram com os 

encontrados por Rodrigues et al. (2009). Estes autores avaliaram as taxa de perda 

gestacional de 2096 receptoras de embrião no período de 2001 a 2007, e  observaram 
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perda gestacional similar entre embriões frescos e congelados/descongelados [19,7% 

(193/981) v. 22,5% (83/369), respectivamente]. Esta diferença pode ser explicada pela 

interação observada entre o tipo de embrião e o tratamento, na qual embriões 

congelados/descongelados tratados com o meloxicam apresentaram menores chances 

de gerar uma gestação . 

Receptoras inovuladas com embriões frescos, tratadas ou não com meloxicam 

apresentaram taxas de concepção inicial e final semelhantes. Porém, fêmeas 

inovuladas com embriões congelados/descongelados foram estatísticamente diferentes 

entre os grupos tratado e controle, e com base nas razões de chance observamos que 

fêmeas não tratadas tiveram maiores chances em 2,84 vezes de se tornarem gestantes 

que as tratadas. Isto pode ter ocorrido por que embriões que sofreram os efeitos da 

congelação foram mais sensíveis aos efeitos negativos do antiinflamatório nos dias 

sete, oito e nove após a inovulação. Nesse contexto, o antiinflamatório pode ter inibido 

de forma mais eficiente a produção de PGE2 e de PGI2 pelo embrião 

congelado/descongelado que pelo embrião fresco.  

A qualidade embrionária foi uma característica de bastante importância para a 

escolha dos embriões que seriam congelados ou transferidos a fresco. Burns et al. 

(2011) reportaram que a qualidade embrionária afeta as taxas de concepção de 

embriões transferidos frescos  e, principalmente, as taxas de concepção de embriões 

congelados/descongelados.  Assim, para o presente trabalho, embriões graus 1 e 2 

eram congelados, e os grau 3 era transferidos frescos. Os resultados mostram que a 

qualidade embrionária não afetou a taxa de concepção inicial das receptoras de 

embrião.Contudo, esta variável mostrou ter efeito sobre a taxa de concepção final, 

sendo clara a superioridade do grau 1 (38,2%) sobre o grau 2 (24,4%) e 3 (29,4%). 

Chebel et al. (2008) observaram maiores taxas de concepção em embriões com melhor 

qualidade embrionária (59,4%, 53,8% e 35,2% para grau 1, 2 e 3, respectivamente). 

Resultados similares foram encontrados por Peixoto et al. (2007). Porém, Demetrio 

(2007) e Pieroni (2009) observaram taxas de concepção similares entre os diferentes 

graus embrionários.  Os resultados obtidos pelos autores supracitados se contrapõem 

com os obtidos no presente experimento que mostra que embriões grau 2 tem chances 
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iguais de tornar uma vaca gestante que os grau 3. Este fato ocorreu  possivelmente 

devido ao número de embriões grau 2 inovulados ser superior ao número de embriões 

grau 1 e 3. Além disso, a avaliação visual do embrião é bastante subjetiva e não reporta 

a real qualidade embrionária, mesmo que realizada sempre pelo mesmo profissional. 

Ainda sobre a qualidade embrionária, os resultados da interação entre 

tratamento e grau do embrião mostram que embriões grau 3 do grupo controle tiveram 

maiores taxas de concepção que os do grupo tratado. Contudo, esta diferença não 

ocorreu com os embriões grau 1 e 2, cujas taxas de concepção foram estatisticamente 

iguais entre o grupo controle e tratado.  A hipótese é de que quanto melhor a qualidade 

embrionária, maior é a resistencia aos efeitos negativos trazidos pela administração do 

antiinflamatório nos dias 14, 15 e 16 da gestação. Assim, os embriões grau 3 foram 

mais sensíveis e não conseguiram sintetizar prostaglandinas suficientes para passar 

pelo processo de desenvolvimento e implantação tão facilmente quanto os de grau 1. 

Analisando os dados gerais, já se esperava um número elevado de serviços  

uma vez que as receptoras de embrião eram repetidoras de serviço (número de eventos 

≥3). Sabe-se que o número de serviços afeta a taxa de prenhez, de maneira que as 

taxas de concepção de vacas inseminadas artificialmente caem bruscamente com o 

aumento no número de eventos. Chebel et al. (2004) observaram que o NS está 

correlacionado com a taxa de concepção  e que vacas inseminadas mais de nove 

vezes tiveram chances 77% menores de conceber que fêmeas inseminadas somente 

uma vez. A baixa fertilidade de vacas repetidoras de serviço pode ser minimizada com o 

uso da TE, muitas vezes chamada de `embrioterapia` por profissionais e 

pesquisadores. Diversos estudos comparam as taxas de concepção de vacas 

submetidas a TE e a IA, e mostram que os índices obtidos na TE são superiores aos 

obtidos na IA em vacas repetidoras de serviço (PUTNEY et al., 1989; RODRIGUES et 

al., 2007a; VASCONCELOS et al., 2006).   

Um estudo realizado por Dochi et al. (2008) mostrou que o número de 

inseminações antes da TE não afetou as taxas de prenhez. Os resultados encontrados 

pelos autores corroboram com os encontrados no presente estudo, no qual não foi 

observada diferença estatística entre vacas repetidoras de serviço com NS≤6 e NS≥7 
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tanto para TC inicial como para TC final. Porém, inesperadamente, foi observado que 

vacas com NS≥7 apresentaram taxa de perda gestacional menor que vacas com NS≤6. 

Poucos são os relatos sobre perda gestacional em vacas repetidoras de serviço, uma 

vez que estes animais representam uma perda econômica muito grande para o rebanho 

e são rapidamente descartados. A repetição de serviço é de causa multifatorial e pode 

envolver fatores ambientais, de manejo e individuais. Supõe-se que as fêmeas com 

NS≥7 tenham apresentado menores taxas de perda gestacional que as fêmeas com 

NS≤6 devido a uma estabilização metabólica, na qual a produção leiteira torna-se mais 

estável e a metabolização de esteróides é menor que fêmeas com NS≤6. Ressalta-se 

que o NS está relacionado ao número de dias em lactação e, neste contexto, o tempo 

maior de dias em lactação destas fêmeas pode ter permitido que elas  se tornassem 

mais aptas a manter uma gestação quando comparadas a fêmeas com NS menor. 

Contudo, outra interação inesperada foi encontrada. Os animais com NS≤6  

tratados também apresentaram menores taxas de concepção inicial (GT= 30,5% v. 

GC=43,7%) e final (GT=18,1% v. GC=33,9%) que os animais do grupo controle. 

Baseando-se na hipótese acima descrita, o estado metabólico destas vacas somado 

aos efeitos negativos do antiinflamatório podem ter levado aos piores resultados 

observados no grupo tratado. 

Observou-se também que repetidoras de serviço com NS≤6 tratadas com 

meloxicam tiveram maior perda gestacional que as não tratadas (40,5% v. 22,3%). 

Neste caso, os resultados encontrados sobre as taxas de perda gestacional são pouco 

fidedignos, pois o número de observações  em cada grupo é pequeno e bastante 

desigual.  

Sobre as doadoras de embriões, estudos que comparam a qualidade 

embrionária de embriões provenientes de doadoras lactantes e não lactantes mostram 

que vacas em lactação produzem embriões de qualidade inferior aos de vacas não 

lactantes (SARTORI et al.,2002; LEROY et al., 2005).   Porém, um estudo realizado na 

propriedade não detectou esta diferença (PIERONI, 2009). O uso de protocolos 

superovulatórios adequados para cada categoria, o manejo ambiental e o manejo 

nutricional possivelmente permitem que as vacas lactantes tenham um bom 
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desempenho reprodutivo.  Com base no trabalho e nas informações supracitadas, a 

categoria das doadoras não foi incluída no presente estudo.  

A sincronia entre doadora e receptora foi importante para a constituição do 

modelo estatístico final da taxa de concepção inicial e perda gestacional. Observou-se 

que não houve influência desta variável sobre a TC inicial, corroborando com os 

resultados encontrados por DEMETRIO (2007), mas para a perda gestacional houve 

tendência em maiores perdas em receptoras com sincronia zero. Este resultado é 

diferente do encontrado em um outro estudo realizado na mesma fazenda, no qual 

maiores taxas de perda gestacional foram encontradas em receptoras com sincronia -1, 

e perdas semelhantes ocorreram entre as receptoras com sincronia zero e -1  

(RODRIGUES et al., 2010).  Isto pode ser explicado pelo fato de terem sido inovulados 

mais embriões frescos (n=131) nestas receptoras, que em receptoras com sincronia -1 

(n=78) e +1 (n=72). Além da diferença numérica entre os grupos, os embriões frescos 

representaram maior parte dos embriões transferidos em fêmeas com sincronia zero 

(68,7%)  que em fêmeas com sincronia -1 (59,5%) e +1 (52%). Ressalta-se que 

embriões frescos apresentaram maiores taxas de perda gestacional que os embriões 

congelados, o que pode ser atribuído a maior perda gestacional na sincronia zero. 

 Com relação ao período do ano, este não mostrou ter efeito sobre as TC inicial e 

final pois a produção de embriões no período mais fresco do ano e a transferência nos 

períodos mais quentes evita os efeitos do estresse calórico. Sabe-se que embriões são 

muito susceptíveis aos efeitos negativos do estresse calórico nos três primeiros dias de 

vida (EALY et al., 1993). A produção no período fresco do ano seguido de congelação 

para posterior inovulação, permite que o embrião não sofra as consequências do calor 

e tenha maiores chances de gerar uma gestação.  

 

5.3  Inseminação Artificial 
Ao analisarmos os dados gerais deste estudo, as taxas de concepção obtidas na 

IA estão de acordo com as obtidas em outras pesquisas. Neste trabalho, as vacas 

foram inseminadas no período voluntário de espera (60 dias pós-parto), com média de 

67, 3 dias em lactação.  Alguns autores reportaram que o atraso na 1ª IA melhora a 
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eficiência reprodutiva em vacas de leite de alta produção e que inseminar vacas com 

menos de 50 DEL pode prejudicar as taxas de concepção (GRIMARD et al., 2006). 

Diversos estudos relatam taxas de perda gestacional semelhantes a encontrada no 

presente trabalho (CARTMILL et al., 2001; CHEBEL et al., 2004). Assim,  podemos 

notar que a IA foi realizada em um período adequado e as taxas de concepção obtidas 

foram satisfatórias. 

Observou-se que o tratamento com meloxicam não melhorou as taxas de 

concepção de primíparas e multíparas, possivelmente devido aos mesmos efeitos 

negativos do antiinflamatório mencionados anteriormente.   

Na análise geral dos dados, foi observado que primíparas apresentaram maiores 

taxas de concepção inicial e final que vacas multíparas e 2,06 vezes mais chances de 

se tornarem gestantes. Estes resultados corroboram com os obtidos em outros estudos 

(SANTOS et al., 2009; TENHAGEN et al., 2004). Chebel et al., 2004 observaram que 

multíparas têm 13% menos chances de emprenhar que primíparas e atribuiu esta 

diferença à maior produção de leite de vacas multíparas e a maior incidência de 

doenças pós-parto desta última  categoria. Santos et al. (2009) atribuíram a maior taxa 

de concepção final das primíparas à menor perda gestacional. Contudo, no presente 

experimento, o número limitado de observações de perda gestacional pode ter 

diminuido as chances de detecção desta diferença entre as categorias. Contudo, foram 

observados 27,6% de perda gestacional em multíparas e 10,9% em primíparas.   

Apesar de não haver diferença estatística entre os grupos tratado e controle 

tanto para TC inicial como para final, observou-se uma diferença numérica entre os 

grupos, em favor do tratamento. Ressalta-se que resultados contrários foram 

encontrados na TE. Uma possível explicação para esta diferença entre os grupos TE e 

IA está no período pós parto em que as fêmeas se encontram. Sabe-se que vacas de 

leite tem retomada da ciclicidade ao redor dos 33±2 dias após o parto (WILTBANK et 

al., 2002). As infecções uterinas clínicas e subclínicas no período pós parto impedem a 

fertilização e a sobrevivência embrionária.  Assim,  vacas com involução uterina 

comprometida, ou com histórico de infecções anteriores tem taxas de prenhez mais 

baixas e são afetadas negativamente pelas respostas inflamatórias (WILLIAMS et al., 
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2007). Neste contexto, o antiinflamatório administrado nas vacas recém paridas pode 

ter beneficiado o ambiente uterino e permitido maior sobrevivência embrionária nestes 

animais. 

Odensvik et al. (1998) trataram, por via oral,  novilhas com FM duas, três ou 

quatro vezes ao dia com início no dia 15 e término no dia 24 do ciclo estral. Colheitas 

de sangue foram realizadas duas vezes por dia em um período de dez dias no grupo 

controle e 15 dias nos grupos tratados. Esses pesquisadores observaram que nos 

grupos tratados duas e três vezes por dia, os pulsos de PG foram gerados e a luteólise 

ocorreu ainda durante o tratamento. Nas novilhas que receberam o FM duas vezes por 

dia, os pulsos de PG foram observados nos dias 16 a 18 do ciclo estral, assim como no 

grupo controle. Enquanto que o grupo que recebeu FM quatro vezes por dia teve a 

luteólise aparentemente atrasada, uma vez que os pulsos de PG foram observados 

somente após o término do tratamento. 

Pugliesi et  al. (2011) observaram que, em novilhas, uma única dose diária 

1,5g/novilha de FM no D16 foi mais efetivo que as doses de 0,5 e 1,0g/novilha na 

prevenção da luteólise. Estes mesmos autores observaram também que o tratamento 

das novilhas três vezes ao dia (dose de 2,5mg/kg) no momento da pré luteólise é mais 

efetivo que no momento da luteólise, Não foi observado queda no número de pulsos de 

PGFM (13,14-dihydro-15-keto-PGF2α), mas sim queda na proeminência desses pulsos. 

Neste mesmo estudo, os pesquisadores observaram que novilhas que tiveram o início 

do tratamento durante a pré-luteólise tiveram a proeminência dos pulsos de PGFM 

diminuida quando comparadas ao grupo cujo tratamento com FM começou durante a 

luteólise. 

Os resultados do presente estudo, principalmente a diferença numérica entre o 

grupo controle e tratado, em favor do tratado, são indicativos de que o tratamento com  

meloxicam pode favorecer a gestação por um certo período de tempo. Porém,o número 

amostral de cada grupo é insuficiente para termos qualquer conclusão. Estudos com 

um número maior de animais deve ser realizado com animais submetidos à IA, com 

variações na dose e nos dias da administração do fármaco.  
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5.4  Inseminação Artificial em Tempo fixo 
Assim como na TE e na IA, a hipótese inicial do presente experimento foi 

rejeitada, pois o meloxicam não aumentou as taxas de concepção e também não 

diminuiu a perda gestacional das fêmeas tratadas submetidas à IATF. 

Rabaglino et al. (2010) submeteram novilhas a sincronização para IATF e 

administraram 400mg de FM nos dias 15,5 e 16 após a IATF. Estes autores não 

observaram efeito do tratamento com FM sobre as taxas de concepção e perdas 

gestacionais. Apesar de os dias do tratamento não terem sido exatamente os mesmos, 

os resultados do estudo mostram que o FM não incrementou a taxa de concepção das 

fêmeas, corroborando com os encontrados no presente trabalho.  
O período do ano se mostrou importante para a análise final da taxa de 

concepção inicial. Fêmeas inseminadas no Período 1 apresentaram taxa de concepção 

menor que fêmeas inseminadas no período 2. Contudo, a diferença entre os períodos 

pode ter sido devido ao manejo reprodutivo das vacas. Fêmeas no período 1 foram 

inseminadas em tempo fixo, e fêmeas no período 2 foram inseminadas com 

observaçãso de cio. Vale lembrar que o objetivo deste trabalho é comparar o 

tratamento com meloxicam nas diferentes variáveis. O efeito do protocolo hormonal 

sobre o CL das vacas no período 1 e 2 foi o mesmo, e o objetivo do uso do meloxicam, 

que é inibir a regressão luteal, não foi afetado pelo manejo reprodutivo do rebanho. 

Contudo, apenas para conhecimento, um estudo realizado na propriedade por Teixeira 

(2010) mostrou não haver efeito de estação do ano sobre a taxa de concepção inicial 

de vacas submetidas ao mesmo protocolo hormonal utilizado no presente experimento 

e inseminadas em tempo fixo (inverno= 27,8% e verão=23,2%).  Por outro lado, Souza 

(2008) observou que vacas inseminadas em tempo fixo apresentaram maior taxa de 

concepção inicial no período do inverno (41,1% v. 19,7%).  Devido a divergência entre 

os resultados, é dificil determinar se o período do ano ou o manejo reprodutivo da 

fazenda é responsável pelo aumento nas taxas de concepção no período 2. 

Ressalta-se que os protocolos hormonais para IATF foram criados com o objetivo 

de evitar a falha na observação de cio, encurtar o anestro pós parto  e permitir a 

inseminação de um grande número de animais em dia e hora determinados. O uso de 
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protocolos hormonais para sincronização de onda folicular e IA com observação de cio 

pode trazer resultados benéficos, se for implantado com eficiência nos rebanhos. 

DEJARNETT et al. (2001) observaram que o tratamento hormonal seguido de 

observação de estro resultaram maiores taxas de concepção que o tratamento  

hormonal seguido de IATF. Contudo, esta prática deve ser cautelosa em rebanhos que 

utilizam estradiol no momento da retirada do dispositivo de progesterona. A 

administração deste fármaco pode induzir a manifestação de estro precoce, 

principalmente logo após a administração, sem que ocorra a ovulação.    

Ainda, no presente estudo foi utilizado eCG no protocolo hormonal para IATF 

devido ao manejo da fazenda. SÁ FILHO et al. (2004) observaram que o uso de eCG 

no momento da remoção da fonte de progesterona aumenta o tamanho do folículo 

ovulatório e, consequentemente, do CL em bovinos de corte. O tratamento com eCG no 

momento da retirada do dispositivo intravaginal de progesterona é benéfico pois está 

relacionado ao aumento da taxa de ovulação de animais em anestro e a maiores 

concentrações circulantes de progesterona no diestro (BARUSELLI et al., 2004).  

Sabe-se que  um aumento nas concentrações plasmáticas de P4 pode aumentar 

a capacidade de secreção do IFNt pelo concepto e, dessa forma, facilitar o 

reconhecimento materno da gestação (MANN et al., 1999). Dessa forma, os benefícios 

possivelmente trazidos pelo eCG podem ter mascarado os resultados do tratamento 

com meloxicam, pois o uso de ambos os fármacos tem como objetivo facilitar o 

reconhecimento materno da gestação e diminuir as perdas embrionárias.  

O touro utilizado mostrou afetar a taxa de concepção final (P=0,009). O touro 3 

tendeu (P=0,053) a apresentar menores taxas de concepção final que os demais 

touros. Isso mostra que o uso deste touro pode ter afetado as taxas de concepção final 

do estudo. Contudo ressalta-se que o sêmen utilizado foi distribuido homogeneamente 

entre os grupo tratado e controle com o intuito de evitar a interferência desta variável 

sobre os resultados.  
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5.5 Concentração sérica de progesterona 

Estudos recentes mostram que a suplementação com P4 acelera o alongamento 

embrionário nos dias 13 e 16 da gestação (LONERGAN et al., 2007; CARTER et al., 

2008). No 16º dia de gestação, vacas com concentrações elevadas de P4 possuem 

embriões maiores que aquelas cujas concentrações são menores (MANN & LAMMING, 

2001). Neste sentido, o tratamento com meloxicam poderia evitar a luteólise precoce e 

favorecer o desenvolvimento dos embriões, para que estes tenham um tempo adicional 

de exposição a progesterona e para sinalização. 

Os resultados obtidos da dosagem hormonal mostram que as fêmeas do grupo 

tratado e controle  da IA e IATF tinham concentrações séricas de progesterona 

semelhantes imediatamente antes do início do tratamento com meloxicam, no D14. Já 

as fêmeas do grupo controle da TE tiveram maiores concentrações de progesterona no 

D±14, o que mostra que os grupos não estavam homogêneos quanto a concentração 

de P4 no início do tratamento. Contudo, esta diferença não foi encontrada na segunda 

colheita (D±21), o que pode ser um indicativo de que o grupo tratado com meloxicam 

teve menores quedas na síntese de progesterona que o grupo controle entre a primeira 

e a segunda colheita. Na IA e IATF, o tratamento não se mostrou efetivo, e as 

concentrações séricas de progesterona continuaram semelhantes entre os grupos  no 

D21. Tampouco foram observadas interações entre tratamento e prenhez. Estes dados 

estão de acordo com os encontrados por Kaveh et al., 2011, que não encontraram 

diferença na concentração sérica de progesterona após a administração de FM.  

Não foi detectada diferença nas concentrações de progesterona na primeira 

colheita de sangue entre vacas prenhes e vazias. Estes resultados corroboram com os 

encontrados por outros autores (ROCHE et al., 1985;  CARTER et al., 2008; 

ECHTERNKAMP et al., 2009), que não observaram nenhuma diferença antes do dia 16 

da gestação. Por outro lado, Herzog et al., (2011) observaram que as concentrações 

plasmáticas de P4 foram significativamente maiores em vacas prenhes que em vacas 

não prenhes no dia 13, e outros estudos reportam que esssa diferença pode ser 

encontrada já nos dias quatro e cinco da gestação (STRONGE et al., 2005; MCNEILL et 

al., 2006; STARBUCK et al., 2001).  Estas divergencias encontradas pelos 
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pesquisadores pode ser atribuída ao número de animais incluidos nos estudos, aos 

fatores de manejo e ao tipo de análise da progesterona. A progesterona é necessária, 

sem dúvida, para a a sobrevivência e desenvolvimento do concepto (SPENCER et al., 

2004).  Como esperado, no D21 do presente trabalho, vacas gestantes tiveram 

concentrações de P4 estatisticamente maiores que vacas não gestantes.  

O efeito do estresse calórico na concentração sanguínea de progesterona é 

bastante controverso. Enquanto alguns estudos mostram os efeitos negativos do 

estresse calórico sobre a concentração de progesterona (HOWEL et al., 1994; 

JONSSON et al., 1997), outros mostram que este efeito não foi encontrado 

(GUZELOGLU et al. 2001; ROTH et al., 2000) . No presente estudo, o período do ano 

mostrou ter efeito sobre as concentrações de progesterona, tanto ao redor do dia 14 

como do dia 21 do ciclo estral. Como esperado, maiores concentrações de 

progesterona foram encontradas no período do inverno. Estes resultados estão de 

acordo com os encontrados por outros pesquisadores, que mostram que a 

concentração plasmática de progesterona depende, não somente da síntese pelo CL, 

mas também da sua secreção na circulação que, por sua vez, depende do fluxo 

sanguineo, 30% menor no período de estresse calórico (LUBLIN & WOLFENSON, 

1996) .  

É interessante reportar que foi diagnosticado prenhez em fêmeas com 

concentrações séricas abaixo de 1ng/dl de progesterona em todas as biotécnicas. 

Alguns autores consideram este resultado um erro na dosagem hormonal (AMBROSE 

et al., 1999). Porém, deve-se considerar que, possivelmente, a quantidade de 

progesterona ligada aos receptores uterinos têm maior relevância que a concentração 

de progesterona circulante.   

As receptoras de embrião, por se tratarem de fêmeas repetidoras de serviço, não 

tiveram a concentração de progesterona afetada pela produção de leite. Este resultado 

era esperado, uma vez que estas fêmeas tinham 320,7±10,5 DEL e produção de 

24,9±0,49. Molento et al. (2004) reportaram que o pico de lactação ocorre ao redor do 

segundo mês da lactação e este período está correlacionado negativamente a 

concentração de progesterona (VASCONCELOS et al., 1999). Isto se deve a alta 
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ingestão de matéria seca que aumenta o fluxo sanguíneo no fígado e o metabolismo de 

hormônio esteróides (SANGSRITAVONG et al., 2002;  HOMMEIDA et al., 2004). Como 

todos os animais da IA e IATF estavam ao redor do pico de lactação e apresentavam 

alta produção, esta variável foi removida pela regressão logística no modelo estatístico 

inicial e não fez parte do modelo final da análise.  
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6.  CONCLUSÃO 

De acordo com os objetivos previamente delineados e os resultados obtidos, 

pode-se concluir que: 

� O meloxicam não aumentou as taxas de concepção e a perda gestacional de 

receptoras de embrião da raça Holandesa quando administrado nos dias sete, oito e 

nove após a inovulação de embriões produzidos in vivo.  

 

� Para vacas submetidas a IA e IATF, a administração do meloxicam nos dias 14, 15 e 

16 não alterou as taxas de concepção e a perda gestacional. 

 
� Sugere-se que o meloxicam seja evitado nos dias 14, 15 e 16, principalmente em 

receptoras de embrião, que tenham sido inovuladas ou inseminadas e possam se 

tornar gestantes.  

 
 

. 
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8. ANEXOS 
 

Anexo A –Perda gestacional na TE de acordo com o período do ano 

Período do ano 

   Período 1 Período 2 

TE Perda gestacional 27,4% (28/102) 22,2%(18/81) 
 

 

Anexo B – TC inicial, final e perda gestacional na TE, de acordo com o período do ano 
e com o grupo (controle/tratado) 

Período do ano 

  
 

Período 1 Período 2 

 
 Controle Tratado Controle Tratado 

TE TC inicial 45,0% (55/122) 38,8% (47/121) 32,8% (41/125) 32,2% (40/124) 

TC final 34,4% (42/122) 26,4% (32/121) 25,6% (32/125) 25,0% (31/124) 

 Perda gestacional 23,6% (13/55) 31,9% (15/47) 21,9% (9/41) 22,5% (9/40) 
 

 

Anexo C – TC inicial, final e perda gestacional da TE, de acordo com a produção de 
leite 

 
Produção de leite 

  
 

≤25L ≥25,1L 

TE TC inicial 39,5% (102/258) 35,2% (78/221) 

TC final 29,0% (75/258) 27,1% (60/221) 

 Perda gestacional 26,4% (27/102) 23,0% (18/78) 
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Anexo D – TC inicial, final e perda gestacional da TE, de acordo com a produção de 
leite e com o grupo (controle/tratado) 

  Produção de leite  

  ≤25L ≥25,1L  

  Controle Tratado Controle Tratado  

TE 

TC inicial 40,6% (52/128) 38,4% (50/130) 37,7% (43/114) 32,7% (35/107)  

TC final 29,6% (38/128) 28,4% (37/130) 30,7% 
(35/114) 

23,3% (25/107)  

 Perda 
Gestacional 

(26,9% (14/52) 26% (13/50) 18,6% (8/43) 28,5% (10/35)  

 

 

Anexo E – Perda gestacional da TE, de acordo com o grau do embrião inovulado 

 Grau embrionário 

  1 2 3 

Perda gestacional 13,8% (5/36) 31,1% (33/106) 19,5% (8/41) 
 

 

Anexo F- Perda gestacional da TE, de acordo com o grau do embrião inovulado e com 

o grupo (controle/tratado) 

 Grau embrionário 

  1 2 3 

  Controle Tratado Controle Tratado Controle Tratado 
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Perda 
gestacional 

11,7% 
(2/17) 

15,7%(3/1
9) 

30,3%(17/5
6) 

32,0%(16/5
0) 

13%(3/2
3) 

27,7%(5/1
8) 

 

Anexo G-  TC inicial e final da TE, de acordo com a sincronia doadora-receptora 

 Sincronia doadora-receptora 

  -1 0 +1 

TC final 27,7%(38/137) 28,1%(54/192) 28,2%(37/131) 
 

 

Anexo H-  TC inicial e final da TE, de acordo com a sincronia doadora-receptora e com 

o grupo (controle/tratado) 

 Sincronia doadora-receptora 

  -1 0 +1 

  Controle Tratado Controle Tratado Controle Tratado 

TC 
inicial 

35,9% 
(23/64) 

30,1% 
(22/73) 

44,2% 
(42/95) 

40,2% 
(39/97) 

36,6% 
(26/71) 

35,0% 
(21/60) 

TC final 
32,8% 
(21/64) 

23,2% 
(17/73) 

29,4% 
(28/95) 

26,8% 
(26/97) 

29,5% 
(21/71) 

26,6% 
(16/60) 
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Anexo I- TC inicial e final da TE, de acordo com o estádio de desenvolvimento 

embrionário 

 Estádio de desenvolvimento embrionário  

  Morula 
Blastocisto 
inicial Blastocisto Blastocisto expandido 

TC inicial 37,0% (87/235) 34,1% (42/123) 38,3% (46/120) 57,1% (8/14) 

TC final 28,9% (68/235) 23,5% (29/123) 26,6% (32/120) 57,1% (8/14) 

Perda Gestacional 21,8% (19/87) 30,9% (13/42) 30,4% (14/46) 0% (0/8) 
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Anexo L – TC inicial, final e perda gestacional na IA de acordo com o período do ano 

Período do ano 

  
 

Período 1 Período 2 

IA TC incial 27% (27/100) 35,3% (75/212) 

 TC final 21% (21/100) 29,2% (62/212) 

 Perda gestacional 22,2% (6/27) 17,3% (13/75) 
 

 

Anexo M – TC inicial, final e perda gestacional na IA de acordo com o período do ano e 
com o grupo (controle/tratado) 

 
 

Período do ano 

   Período 1 Período 2 

 
 Controle Tratado Controle Tratado 

IA TC incial 26,9% (14/52) 
27,0% 
(13/48) 32,0% (33/103) 

38,5% 
(42/109) 

 TC final 25,0% (13/52) 
16,6% 
(8/48) 25,2% (26/103) 

33,0% 
(36/109) 

 Perda gestacional 7,1% (1/14) 
38,4% 
(5/13) 21,2% (7/33) 42% (6/42) 

 

 

Anexo N -  TC inicial, final e perda gestacional na IA, de acordo com a produção de leite 

Produção de leite 

  
 

≤35,0L ≥35,1L 

IA TC inicial 35,4% (67/189) 26,3% (30/114) 

TC final 29,1% (55/189) 20,1% (23/114) 

 Perda gestacional 17,9% (12/67) 23,3% (7/30) 
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Anexo O – TC inicial, final e perda gestacional na IA, de acordo com a produção de leite 
e com o grupo 

  Produção de leite  

  ≤35,0L ≥35,1L  

  Controle Tratado Controle Tratado  

IA 
TC inicial 32,2% (29/90) 38,3% (38/99) 26,2% (16/61) 26,4% (14/53)  

TC final 27,7% (25/90) 30,3% (30/99) 19,6% (12/61) 20,7% (11/53)  

 Perda 
Gestacional 

13,7% (4/29) 21,0% (8/38) 25% (4/16) 21,4% (3/14)  

 

 

Anexo P-  TC inicial, final e perda gestacional na IATF, de acordo com a produção de 
leite 

Produção de leite 

  
 

≤35,0L ≥35,1L 

IATF TC inicial 33,5% (60/179) 30,2% (42/139) 

 TC final 29,6% (53/179) 25,8% (36/139) 

 Perda gestacional 11,6% (7/60) 14,2% (6/42) 
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Anexo Q – TC inicial, final e perda gestacional na IATF, de acordo com a produção de 
leite e com o grupo 

  Produção de leite  

  ≤35,0L ≥35,1L  

  Controle Tratado Controle Tratado  

IATF TC inicial 37,8% (36/95) 28,5% (24/84) 29,4% (20/68) 30,9% (22/71)  

 TC final 34,7% (33/95) 23,8% (20/84) 27,9% (19/68) 23,9% (17/71)  

 Perda 
gestacional 

8,3% (3/36) 16,6% (4/24) 5,0% (1/20) 22,7% (5/22)  

 

 

Anexo R – TC final e perda gestacional de vacas submetidas a IATF de acordo com o 
período do ano 

Período do ano 

  
 

Período 1 Período 2 

IATF TC final 16,8%(18/107) 34,9%(80/229) 

 Perda gestacional 14,2%(3/21) 12,0%(11/91) 
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Anexo S – TC final e perda gestaiconal de vacas submetidas a IATF de acordo com o 
período do ano e o grupo (controle/tratado) 

 
 

Período do ano 

   Período 1 Período 2 

 
 Controle Tratado Controle Tratado 

IATF TC final 16,6%(9/54) 16,9%(9/53) 38,9%(46/118) 30,6%(34/111) 

 Perda gestacional 0% (0/9) 25%(3/12) 11,1%(5/46) 15,0%(6/40) 
 

 

Anexo T- TC incial, final e perda gestacional de vacas submetidas a IATF, de acordo 
com a categoria animal 

Categoria animal 

  
 

Primíparas Multíparas 

IATF TC inicial 40% (66/165) 26,9% (46/171) 

 TC final 35,1% (58/165) 23,3% (40/171) 

 Perda gestacional 12,1% (8/66) 13% (6/46) 
 

 

Anexo U- TC incial, final e perda gestacional de vacas submetidas a IATF de acordo 
com a categoria e grupo (tratado/controle) 

 
 

Categoria animal 

                 Primíparas       Multíparas 

 
 Controle Tratado Controle Tratado 

IATF TC final 41,8% (36/86)) 37,9% (30/79) 27,9% (24/86) 25,8% (22/85) 

 TC final 38,3% (33/86) 31,6% (25/79) 25,5% (22/86) 21,1% (18/85) 

 Perda gestacional 8,3% (3/36) 16,6% (5/30) 8,3% (2/24) 18,1% (4/22) 
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