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Resumo

Este estudo avaliou o efeito do intervalo entre o parto e o inicio do protocolo de IATF
(IP-DO0), do escore de condigao corporal (ECC), da expressao do cio (ESCT), do
técnico de IA, da fazenda e do touro sobre a taxa de concepcéo e as perdas de
prenhez em vacas Bos indicus primiparas submetidas a protocolos de IATF. Dois
experimentos foram conduzidos em fazendas no Centro-Oeste do Brasil, incluindo
3.738 vacas Nelore de fazendas comerciais. No experimento 1 (n=3.462), foram
avaliadas vacas primiparas precoces (PP - 24 meses de idade) e convencionais (PC
- 36 meses de idade). O IP-DO0 das novilhas avaliadas variou de 20 a 100 dias. A taxa
de concepgao foi de 52,9% (606/1145) para vacas PP e 53,7% (1244/2317) para
vacas PC (P=0,42). As perdas gestacionais (PL) foram afetadas pela categoria animal
(P<0,001), com maiores perdas observadas nas vacas PP (10,72%) em comparagao
com as vacas PC (8,6%). Houve um efeito da fazenda e do ECC na PL e, a medida
que o ECC aumentou, a probabilidade de PL reduziu (P=0,03). Houve uma correlagéo
negativa entre o ECC e os dias pés-parto (P<0,001), indicando que o ECC diminuiu a
medida que o IP-DO aumentou. As taxas de concepcéo foram significativamente
diferentes (P<0,05) em vacas com IP-D0 acima do ponto de corte definido pela curva
ROC (taxa de concepgao de vacas PP: IP-D0>44 dias foi de 57,60% Vs. |IP-D0<44
dias 48,9%) em comparagédo com vacas PC (taxa de concepgéo de vacas com |P-
D0>38 dias foi de 55,67% Vs. 45,81% para vacas com IP-D0<38 dias). Além disso,
observou-se que a probabilidade de PL diminuiu significativamente a medida que o
IP-DO aumentou (P=0,0043). No experimento 2, 276 vacas PP foram randomizadas entre

o grupo PGF2a e o grupo de controle (SS) no DO do protocolo IATF, e um subgrupo de 100
vacas foi submetido a avaliagdo da saude uterina usando citologia uterina para identificar a
prevaléncia de endometrite subclinica (ES) e descarga purulenta vaginal (PVD) para avaliar a

prevaléncia de endometrite clinica (CE). A endometrite subclinica variou de 1% a 19% no
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rebanho estudado. Houve uma tendéncia de reducdo das taxas de concep¢ao (P=0,09) a
medida que o limite de PMN aumentou. A curva ROC identificou uma tendéncia para um corte
entre %PMN e P/IA de <4,0% (AUC=0,61; P= 0,059), o P/IA antes e depois do corte foi de
42,85% (18/42) Vs. 63,83% (30/47), respectivamente. A endometrite clinica foi avaliada por
meio de um vaginoscopio. As vacas sem EC tenderam (P=0,09) a ter taxas de concepcéao
mais altas (56,3%) em comparag¢ao com as vacas com EC (45,0%). O tratamento com PGF2a
resultou em uma reducéo significativa (P=0,0006) nos niveis de PMN de DO a D8. As vacas
com DVP se beneficiaram do tratamento (P=0,04) 8 dias apds a aplicacdo de PGF2a. Esses
resultados indicam que a eficiéncia reprodutiva de vacas primiparas precoces em condicdes
tropicais pode ser otimizada quando o IP-D0 é aumentado. A P/IA tende a ser menor quando
o PMN ¢é superior a 4%. A saude uterina e vaginal pode se beneficiar do uso de PGF2a no

inicio do protocolo de IATF em vacas PP.

Palavras-chave: gado; fertilidade; primiparas; pds-parto; perdas gestacionais.
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Abstract

This study evaluated the effect of the interval between calving and the start of the FTAI
protocol (IP-D0), body condition score (BCS), estrus expression (ESCT), Al technician,
farm, and bull on the conception rate and pregnancy losses in primiparous Bos indicus
cows submitted to FTAI protocols. Two experiments were conducted on farms in the
Center-West of Brazil, including 3,738 Nelore cows from commercial farms. In
experiment 1 (n=3,462) precocious (PP - 24 months old) and conventional (PC - 36
months old) primiparous cows were evaluated. The IP-DO of the assessed heifers
ranged from 20 to 100 days.The conception rate was 52.9% (606/1145) for PP cows
and 53.7% (1244/2317) for PC cows (P=0.42). Pregnancy losses (PL) were affected
by animal category (P<0.001), with higher losses observed in PP cows (10.72%)
compared to PC cows (8.6%). There was a farm and BCS effect on PL, and as BCS
increased, the probability of PL decreased (P=0.03). There was a negative correlation
between BCS and days postpartum (P<0.001), indicating that BCS decreased as IP-
DO increased. Conception rates were significantly different (P<0.05) in cows with IP-
D0 above the cut-off defined by the ROC curve (conception rate of PP cows: IP-D0>44
days was 57.60% Vs. IP-D0<44 days 48.9%) compared to PC cows (conception rate
of cows with IP-D0>38 days was 55.67% Vs. 45.81% for cows with IP-D0<38 days). In
addition, it was observed that the probabilityof PL reduced significantly as IP-DO
increased (P=0.0043). In experiment 2, 276 PP cows were randomised between the
PGF2a group and the control group (SS) on DO of the FTAI protocol, and a subgroup
of 100 cows underwent uterine health assessment using uterine cytology to identify
the prevalence of subclinical endometritis (ES) and vaginal purulent discharge (PVD)
to assess the prevalence of clinical endometritis (CE). Subclinical endometritis ranged

from 1% to 19% in the herd studied. There was a trend towards lower conception rates



159

160

161

162

163

164

165

166

167

168

169

170

19

(P=0.09) as the PMN threshold increased. The ROC curve identified a trend towards
a cut-off between %PMN and P/Al of <4.0% (AUC=0.61; P= 0.059), the P/Al before
and after the cut-off were 42.85% (18/42) Vs. 63.83% (30/47), respectively. Clinical
endometritis was assessed using a vaginoscope. Cows without CE tended (P=0.09) to
have higher conception rates (56.3%) compared to cows with CE (45.0%). Treatment
with PGF2a resulted in a significant reduction (P=0.0006) in PMN levels from DO to
D8. Cows with PVD benefited from treatment (P=0.04) 8 days after PGF2a application.
These results indicate that the reproductive efficiency of early primiparous cows in
tropical conditions can be optimised when IP-DO is increased. P/IA tends to be lower
when PMN>4%. Uterine and vaginal health can benefit from the use of PGF2a at the
beginning of the FTAI protocol in PP cows.

Keywords: cattle; fertility; primiparous; postpartum; gestational losses.
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CAPITULO 1

REVISAO DE LITERATURA

1.0 Precocidade sexual

A precocidade sexual tem sido um dos principais objetivos a se alcangar na
pecuaria moderna, visto que dentre seus beneficios estdo, reducdo da idade ao
primeiro parto para 24 — 26 meses de idade — meta viavel apenas com puberdade
antes dos 14 meses de idade (Almeida et al.,, 2023) ereducdo do intervalo de
geracgoes, reducao da idade de abate (Moorey e Biase 2020; Araujo et al., 2019).
Essas caracteristicas apresentam um alto impacto na rentabilidade do sistema de
producao e, portanto, representam fator limitante para o sucesso da atividade (Rosa
etal., 2017). Em estudos de selegcéo para o melhoramento genético, descobriu-se que
as caracteristicas relatadas anteriormente, podem ser até 14 vezes mais relevantes
economicamente do que aquelas relacionadas ao crescimento (Brumatti et al., 2011b).
A eficacia reprodutiva se traduz em sistemas mais eficientes, conforme observado por
Beretta et al. (2001). A saude econbémica de sistemas pecuarios se correlaciona
diretamente com a produgao de bezerros, que podem ser usados para renovar o
rebanho ou para a produgao de carne, representando, assim, uma fonte significativa
de receita (Lima; Schraiber, 2011).

A lucratividade em sistemas pecuarios também esta ligada a precocidade
sexual. Esta caracteristica permite iniciar mais cedo o ciclo reprodutivo das fémeas,
gerando uma maior produgao de bezerros por matriz ao longo de sua vida (Nicacio et
al.,, 2021). Isso € influenciado pela idade em que a fémea entra em sua fase
reprodutiva. Uma maior precocidade sexual pode levar a ciclos produtivos mais curtos,
aumentar o tempo que a fémea permanece no rebanho e ajudar a equilibrar os custos
de manutencao (Silveira et al., 2010).

Tradicionalmente, fémeas taurinas atingem a puberdade com média de 10 a 15
meses, enquanto as fémeas zebuinas atingem entre 16 e 40 meses (Brumatti et al.,
2011b). O desafio para precocidade sexual envolve a introdugdo das novilhas
zebuinas na reproducao entre 11 e 16 meses de idade, em que sdo submetidas a
inseminacgao ou expostas a touros, mantendo-se em condi¢cbes ambientais uniformes
(Brunes et al., 2020; Laureano et al., 2011).
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Nos ultimos anos estudos tém destacado a relacdo entre caracteristicas
corporais como peso, escore de condigdo corporal (ECC), e dimensdes
morfométricas, e a precocidade sexual em zebuinos (Costa et al., 2020; Nogueira et
al., 2023). Esses estudos demonstram que bezerras com maior peso a desmama
(acima de 220 Kg) e ECC ideal (3.5 e 4.0 em escala de 1 a 5) apresentam maturidade
sexual mais precoces, com reducéo de até 30% na idade ao primeiro cio, passando
de 36 meses para 25.2 meses. Outro ponto importante e que apresenta correlagao
com o ECC, é a espessura de gordura subcutdnea que tem se mostrado eficiente na
selecao de fémeas precoces. Aquelas que apresentam no minimo 3 mm de espessura
de gordura, mensurada com auxilio de ultrassonografia, sobre o musculos Biceps
femoris apresentam maior probabilidade de ovulagao ao primeiro cio (Nogueira et al.,
2017; Nogueira et al., 2023). Isso ocorre porque o0 acumulo de tecido adiposo esta
diretamente ligado a sintese de leptina, horménio que estimula o eixo hipotalamo-
hipéfise-gonadal (Oliveira et al., 2022).

A altura de garupa e o perimetro toracico tem sido associado a maturidade
sexual precoces. Em um estudo com 500 novilhas Nelore, aquelas com medidas
superiores a 135 cm de garupa e 160 cm de térax apresentaram primeira ovulagéo 60
dias antes (Machado et al., 2019). A altura de garupa (>138 cm) e profundidade
toracica (>70 cm) sao preditores morfolégicos de precocidade, com correlagado de r=
0.82 com a maturidade ovariana (Ribeiro et al., 2023). Alguns programas de seleg¢ao
genética, ja utilizam essas métricas, identificando animais com DEPs (Diferenca
esperada na progénie) de +2.1 meses para antecipagao da puberdade (Cruz et al.,
2023). A selegao genbmica tem contribuido para identificar animais precocess,
marcadores SNP associado ao gene GDF9 (envolvido na foliculogénese) foram
identificados em fémeas precocess, abrindo caminhos para o uso comercial de testes
gendbmicos (Farias et al., 2024).Apesar dos avancgos significativos observados nas
ultimas décadas na precocidade sexual em zebuinos, ainda ha desafios a serem

superados.

2.0 Principais desafios encontrados para trabalhar com a categoria
de fémeas precoces

Para que as novilhas de racas zebuinas alcancem um minimo de 65% do peso

adulto e estejam aptas para a reprodugado, concepgao e subsequente nascimento de
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um bezerro saudavel, é imperativo adotar praticas especializadas em termos
nutricionais, sanitarios e reprodutivos (Rosa et al., 2017). Estes manejos visam
garantir que as fémeas atinjam o peso e a condigao corporal desejados em uma idade
mais jovem, conforme apontado por Silva et al. (2005). No entanto, é fundamental que
tais praticas nao impactem negativamente o intervalo entre os partos. Vale ressaltar
que a implementacao desses manejos especializados podem acarretar um aumento
nos custos de produgéo, e por isso devem ser planejados (Brunes et al., 2018).

O nivel nutricional afeta diretamente o peso corporal, € € um dos principais
fatores ambientais que impactam a puberdade (Brunes et al., 2018). Quando nao ha
atendimento as exigéncias nutricionais dos animais, seja pela escassez de forragem
ou pela auséncia de suplementos alimentares, o desenvolvimento pode ser
comprometido (Azevedo et al., 2006). Praticas inadequadas de manejo alimentar,
juntamente com variagdes sazonais na oferta e qualidade da forragem, podem limitar
0 ganho de peso, retardar o desenvolvimento e, consequentemente, postergar o inicio
da reprodugéo e afetando ciclos estrais subsequentes (Coutinho; Rosario, 2010).

A insuficiéncia nutricional em novilhas tem um impacto direto sobre a liberagao
de hormoénios relacionados a reprodugdo pelo hipotalamo, seja pela limitagao
energética aos processos metabdlicos, seja pela diminuigdo dos substratos essenciais
para a producao hormonal, podendo resultar no atraso da primeira ovulacao (Bo et al.,
2022). Por outro lado, uma nutricdo adequada favorece a reserva corporal, que
consequentemente favorece a producgao e liberagcdo de Leptina e Kisspepitina em
concentracgdes suficientes para promover o inicio da puberdade (Cardoso et al., 2020),
visto que modulam n=a liberagdo do GnRH e consequentemente de LH (Fantuz et al.,
2024). Carvalho et al., (2022) demonstraram que a suplementagédo estratégica com
dietas de 70% de NDT (Nutrientes digestiveis totais) e 12% PB (Proteina bruta) foi
eficaz na reducao da idade ao primeiro cio novilhas de corte da raga Nelore de 24-36
meses para 18-26 meses de idade . A suplementagao com acidos graxos dmega-3
aumentou em 18% a sensibilidade hipotalamica a leptina, reduzindo a idade ao
primeiro cio para 13.2 meses em novilhas da raga Nelore (Mendes et al., 2024). De
modo geral, novilhas zebuinas recebendo protocolos com dietas hiperproteicas (14%
PB) e B-caroteno suplementar (200 mg/dia) elevam as taxas de concepgao em ~22%
em sistemas de pastejo rotacionado (Gongalves et al., 2023). Contudo, o custo
adicional de R$ 120-180/animal/estacdo limita a adogdo em larga escala dos

protocolos nutricionais relatados nos estudos acima (Costa et al., 2024).
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Apesar dos avangos da precocidade sexual em fémeas zebuinas, ainda se

destacam alguns gargalos. Alguns exemplos estdo demonstrados no Quadro 1.

Quadro 1: Desafios contemporaneos na precocidade sexual de zebuinos: Casuistica

e fundamentacao teodrica.

Desafios Exemplo pratico Autores
Variabilidade hormonal Novilhas com ECC =4,0 Maina etal., 2008.

podem apresentar menor

atividade ovariana e nao
ovular.
Custo de suplementagao Estratégias nutricionais Meyer et al., 2017.

antecipam puberdade, mas

reduzem ROI.

Falta de padronizacao 7 escalas de ECC emusono Morin et al., 2017.
Brasil.

Limitagdes gendbmicas Baixa herdabilidade para Gianola etal., 2019.

idade ao primeiro parto (h?=
0.18).

Legenda: ECC — escore de condig¢ao corporal

O estresse térmico é outro fator que vem ganhando espaco nas discussdes que
envolvem o gado zebuino, visto que em regides tropicais, altas temperaturas foram
associadas a supressdo da expressao de genes como o FSHR (receptor de FSH),
atrasando a primeira ovulagdo (Hassen 2009). Embora zebuinos (Bos indicus)
apresentem maior tolerancia ao calor comparados a ragas taurinas, estudos recentes
com vacas Nelore, evidenciam que o estresse térmico cronico retarda a atividade
reprodutiva em até 3,5 meses, com impactos direto sobre a eficiéncia reprodutiva
(Khan et al.,2023), isso ocorre porque o calor excessivo suprime a atividade do eixo
hipotalamo-hipofise-gonadal, reduzindo a secre¢édo de GnRH (Horménio liberador de
gonadotrofina) e LH (Horménio luteinizante), essenciais para a maturagao folicular
(Hassen 2009). Em novilhas Nelore, a expressao do gene GnRH no hipotalamo
diminui 40% sob estresse térmico, enquanto o gene HSP70 (indicador de estresse
celular) teve sua expressdo aumentada em 60%, conforme demonstrado por Zhou et
al., (2024).

Outro fator critico para a precocidade sexual € a sanidade. As parasitoses

gastrointestinais, comprometem o ganho de peso diario (=200 g), e reduzem o ECC,
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dificultando o alcance de peso minimo para a puberdade (Amarante et al., 2014). Além
disso, infecgdes bacterianas como a brucelose causada pela brucellas abortus ha
décadas s&o reconhecidas como limitantes reprodutivos (Megid et al., 2016) e ainda
causam atrasos de até seis meses na puberdade em rebanhos n&o vacinados.
Avancos recentes e vacinas polivalentes tem reduzido esses impactos em até 40%
(Silva et al.,2020). Esses desafios sanitarios ndo apenas retardam a maturidade
sexual, mas também predispdéem as novilhas a complicagdes que podem se expressar
posteriormente, ja como primiparas, sobre tudo disturbios uterinos e metabdlicos

capazes de comprometer a eficiéncia reprodutiva.

3.0 Primiparas precoces e primiparas convencionais

A categoria de vacas primiparas precocess tém idade entre 24-36 meses,
paridas, novilhas que emprenharam precocesmente, vacas primiparas convencionais
tem >36 meses de idade, paridas, novilhas que emprenharam préoximo dos 24 meses
(Nogueira et al.,, 2023), ambas as categorias possuem desafios produtivos e
fisiolégicos superiores quando comparado com vacas multiparas as taxa de
concepgao sao 5% - 12% menores que vacas multiparas, além de perdas
gestacionais maiores variando entre 7,11% e 10,94% (Silva et al., 2024). Essas
fémeas além de serem expostas a atividade reprodutiva ainda quando jovens, (23,5 £
1,2 meses vs. 34,8 £ 2,1 meses; Sartori filho et al., 2021), enfrentam limitagdes
metabdlicas criticas: o desafio entre crescimento pds-pubere (exigindo ganhos >600g
/dia), lactacdo e manutencao gestacional eleva a incidéncia de balango energético
negativo (BEN), comprometendo a fertilidade (Baruseli et al., 2017). Essa diferencga
reflete também sobre o ovario, podendo culminar em foliculos pré-ovulatorios menores
(Menchaca et al., 2020), todos esses fatores além de afetar a fertilidade, predispdem
a disturbios uterinos comprometendo a saude uterina e prolongando a fase
inflamatdria, fatores que reduzem em até 30% a eficiéncia reprodutiva no ciclo
seguinte (Santos et al., 2023). A tabela 2 sintetiza fatores relacionados a fertilidade e

condi¢do uterina entre vacas primiparas precocess e convencionais.

Tabela 2: Comparativo entre primiparas zebuinas convencionais e precocess.
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Primiparas Primiparas
Parametros L Referéncia
Precocess convencionais
Idade ao primeiro Sartori Filho et al,
23,5+ 1,2meses 34,8 £ 2,1 meses
parto (2021).
Taxa de concepgao Baruseli et al., (2017);

42,3% a 46,43% 51,41% a 58,7% .
Silva et al. (2024).

Intervalo parto _ _ Menchaca et al., (2020).
B 120 £ 18 dias 85 * 12 dias
concepgao
Taxa de perda Silva et al., (2024).
_ 10,94% 7,11%
gestacional
Incidéncia de Pfeifer et al.,, (2018);
_ 2a35% 3a18%
endometrite Andrade et al., (2023).

4.0 Involucgao uterina e caracterizagao do processo inflamatorio
uterino poés-parto

Nas semanas iniciais apés o parto o utero das vacas passa por significativas
mudangas morfoldgicas, imunoldgicas e microbianas (Aposta et al., 2021). A massa
do tecido uterino deve reduzir mais de 10 vezes dentro de 4 semanas. O utero, logo
apods o parto normal, pesa aproximadamente 10 kg, reduzindo para 0,7-0,8 kg até a
62 semana apos o parto (Fernandes e Figueiredo, 2007).

Inflamacdes que se estendem além do periodo esperado podem comprometer
a fertilidade e interferir no estabelecimento do embrido, tanto em vacas de corte
quanto leiteiras (Ribeiro et al., 2013) por afetar adversamente a mobilidade dos
espermatozoides, o desenvolvimento dos odcitos e a atividade do corpo luteo, levando
a menores taxas de fecundacao (Herath et al., 2007, Cheong et al., 2011, Edelhoff et
al., 2020).

A inflamacéo uterina pode ser uma resposta imune a microrganismos ou parte
da recuperagao natural do utero, quando esse processo se agrava € definido como
endometrite, classificada em endometrite clinica, caracterizada por secre¢ao vaginal
purulenta podendo ser detectada por Vaginoscopia ou metricheck geralmente entre

21-42 dias pés-parto (Suleymanov et al.,, 2018), e endometrite subclinica onde a
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auséncia de sinais clinicos evidentes, mas identificada via citologia (Madoz et al.,
2014).

Em vacas leiteiras com endometrite clinica (EC) e endometrite subclinica (ES),
o0 ambiente uterino é frequentemente explorado e comparado com vacas sadias. No
dia do diagndstico (vacas com EC ou SE apresentaram maior abundancia de
transcritos dos fatores pro-inflamatérios interleucinas (IL) 1A, IL1B, IL6, quimosina
CXL ligante (CXCL) 1/2, CXCL3, CXCL5 e CXCL8 em comparacdo com vacas
saudaveis (Oliveira et al., 2015). Uma porcentagem consideravelmente alta de
animais sem EC ou SE, no entanto, também nao consegue emprenhar (Aposta, et al.,
2021). O conhecimento detalhado dos mecanismos celulares e moleculares do utero
bovino em vacas saudaveis e doentes € crucial para explicar e evitar a subfertilidade
em vacas com e sem problemas aparentes de saude uterina (Aposta, et al., 2021).

Em vacas sadias, existe um nivel basico de expressao de RNAm de fatores
pré-inflamatérios (Oliveira et al., 2015). No entanto, pouco se sabe sobre a associagao
entre a expressdo de RNAm desses fatores e a fertilidade (Aposta, et al., 2021).

Estudos recentes sugerem que mesmo limiares de células polimorfonuclares
(PMN) =3 podem identificar casos subclinicos criticos para a fertilidade como propés
Oliveira filho et al., (2022), nesse estudo os autores utilizaram trés limiares de
classificagao para PMN: O limiar PMN2=3, aumenta a sensibilidade, identificando casos
leves de inflamagdes subclinica, PMN=25, equilibrio entre especificidade e
sensibilidade, e limiar de PMN=27, prioriza especificidade reduzindo falsos positivos
em rebanhos com baixa prevaléncia. Embora outros trabalhos adotaram limiares de
PMN diferentes (tabela 3), essa abordagem é particularmente relevante em fémeas
precocess, onde a saude uterina pos-parto € crucial para manter ganhos reprodutivos
(Pfeifer et al., 2018; Andrade et al., 2023) especialmente visto que a auséncia de
sintomas em vacas sadias nao garante fertilidade ideal, pois alteracées moleculares
sutis podem persistir (Aposta et al., 2021).

A endometrite, é bem caracterizada em vacas de leite, no entanto em vacas de
corte zebuina, é pouco explorada (Suleymanov et al., 2018) o que deixa uma
oportunidade para mais estudos especialmente em categorias de fémeas precocess
cujos os trabalhos sao ainda mais escassos. Além disso, os métodos de diagndsticos
de endometrite atuais possui alguns limitantes, a técnica de citobrush possui um custo
baixo, no entanto exige treinamento para a coleta e analise, os biomarcadores

moleculares sao inviaveis em larga escala devido ao custo e complexidade (Aposta et
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al.,2021) e por ultimo o ultrassom amplamente usado, mas depende de equipamento
e profissional habilitado (Barbosa et al., 2020), portanto outras alternativas,
acessiveis, praticas e economicamente sustentaveis devem ser buscadas para reduzir
os impactos da endometrite sobre a saude uterina em vacas zebuinas. Nesse
contexto, o tratamento com prostaglandinas (PGF2a) apds o parto tem surgido como
uma estratégia promissora. Embora a maioria dos estudos sobre seu uso para saude
uterina tenha sido realizado em vacas leiteiras, onde a endometrite € mais prevalente
e documentada (Sheldon et al., 2006; Leblanc, 2012), sua aplicagdo em vacas de
corte com finalidade de melhorar o ambiente uterino, principalmente em condigbes

tropicais, ainda € limitada.

Tabela 3: Endometrite, Impactos na Fertilidade, Periodo Pds-Parto, Saude Uterina e

Categoria Animal.

Prevaléncia

Estudo Categoria de Limiar de Impactos na Periodo Pos-
Animal . PMN Fertilidade Parto
Endometrite
Reducao de
Sheldon et al. L 0o o 15-25% na )
(2006) Vacas leiteiras 20-40% 25% taxa de 4-6 semanas
concepgao
Reducéao de
Diskin et al. Vacas de corte o o 10-20% na :
(2016) multiparas 20-28% 25% taxa de >40 dias
concepgao
Reducao de
Pohler et al. . o o 10-15% na ,
(2016) Vacas leiteiras 25-35% 25% taxa de 30-60 dias

concepcgao;
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Prevaléncia

Estudo Categoria de Limiar de Impactos na Periodo Pos-
Animal . PMN Fertilidade Parto
Endometrite
Reducao de
Oliveira Filho Vacas de corte o 23%, 25%, 15-20% na .
etal. (2022) multiparas 25-30% 27% taxade 402 *7.8das
concepcgao;
_ 0
%62550/{? Reducao de
. ’ ’ - 0,
Pfeifer et al. Vacas decorte g ono/ 7-10.5%, 10-25% na 20-60 dias
(2018) multiparas 11-15% taxa de
> 15% concepgao;
Vacas de corte
primiparas
Andrade et al. convencional, 5-35% - - -20 a 42 dias
(2023)
precoces e
multiparas
Nao houve
Sanches et Primiparas e & Qo0 ) impacto na .
al., (2025) multiparas 4-6.8% taxa de 38.7+7.6 dias
concepgao

5.0 Biossintese de Prostaglandinas e seu papel sobre a involugao
uterina

Eicosanoides, termo originado do grego "eicosa" que significa 20, sdo de uma
categoria abrangente que engloba compostos derivados de acidos graxos com 20
carbonos, incluindo prostaglandinas (PG), tromboxanos (TX) e leucotrienos (LT). As
prostaglandinas séo caracterizadas por serem acidos graxos insaturados de 20
carbonos que possuem uma estrutura de anel ciclopentano (Arosh, et al., 2016).
Dentre os acidos graxos essenciais, o acido araquidonico se destaca como o
precursor primario das PG. Nos mamiferos, as PG estao vinculadas a uma variedade

de processos tanto fisioldgicos quanto patoldgicos (McCracken, 2005).
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O 4&acido araquidénico (AA), um acido graxo poli-insaturado w-6 (AGPI),
juntamente com seus metabdlitos, tem sido foco de interesse em estudos relacionados
a biologia cardiovascular e oncologia, especialmente no contexto de inflamacdes e
doencgas (Wang e DuBois, 2010; Sala, et al., 2018). A relevéncia biologica do AA
deriva de sua capacidade de ser processado por trés sistemas enzimaticos diferentes:
ciclooxigenases (COXs, também conhecidas como PGG/H sintases), lipoxigenases
(LOXs) e enzimas do citocromo P450 (CYP), especificamente w-hidroxilases e
epoxigenases (Wang et al., 2021). Estes sistemas resultam em uma vasta gama de
mediadores de acidos graxos com atividade biologica, entretanto neste subtitulo sera
dado énfase na via metabdlica das COXs.

A formagéo de PGF2a no endométrio das fémeas bovinas é o resultado de uma
série altamente coordenada de acgdes intracelulares (Sala, et al., 2018); Burns et al.
(1997) descreveram um modelo celular mostrando como a PGF2a é produzida a partir
do AA em células epiteliais endometriais, nesse modelo, a ocitocina (OT) se conecta
ao seu respectivo receptor, que em conjunto com a proteina G, ativa a enzima
fosfolipase C (PLC) (Burns et al., 1997). Quando ativada, a PLC decompde o
fosfatidilinositol bifosfato (PIP2) em inositol trifosfato (IP3) e diacilglicerol (DAG) (Burns
et al., 2000). O IP3 atua no reticulo endoplasmatico, liberando calcio para o citosol.
Simultaneamente, o DAG ativa a proteina quinase C (PKC), que em células
endometriais, ao ser ativada, direciona-se a fosfolipase A2 (PLA2). O aumento de
calcio no citosol, desencadeado pelo IP3, amplifica a acdo da PLA2, que é sensivel
ao calcio (Ca2+) (Clark et al., 1991; Arnoldo et al. 2000; Sala et al., 2018). Quando
fosforilada na presenca de Ca2+, a PLA2 ¢é ativada, deslocando-se para a membrana
para liberar AA (Burns et al., 2000). O processo de liberagdo de AA pela agdo das
enzimas PLAZ2 é crucial para a formagéao de PGF2a (Wang et al., 2021; Coyne et al.,
2008). O AA ¢é entao transformado em prostaglandina H2 (PGH2) pela enzima
cicloxigenase 2 (COX-2). Existem duas variantes desta enzima: COX-1, encontrada
em muitos tecidos (Burns et al. 2000; Balaguer et al., 2005; Cohn et al., 1997), e COX-
2, mais especifica em sua localizagao, cérebro, rins, testiculos, endométrio, glandulas
tireoides (Kummer et al., 2002; Balaguer et al., 2005). Finalmente, a PGH2 é
transformada em PGF2a através da agao da enzima prostaglandina endoperoxidase
H sintase (PGHS) (Balaguer et al., 2005).

As prostaglandinas desempenham um papel essencial na reprodugdo em

ruminantes domésticos, (Queima et al., 2001). Além de acelerar o processo de
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involugdo, a prostaglandina F2 (PGF2) estimula a atividade da camada muscular
uterina apos o parto (Tanikawa et al.,, 2005), promovendo atividade contratil do
miométrio para expulsao do conteudo remanescente pos-parto e também redugao do
tamanho do utero (Fernandes et al., 2012).

Nos quatro primeiros dias apds a expulsdo do bezerro, o utero involui
rapidamente, seguindo um padrao logaritmico, mas este processo desacelera entre o
4° e 9° dia. Durante a fase que vai do 4° ao 7 - 8° dia apds o parto, conhecida como
periodo refratario uterino, o utero fica essencialmente inativo, sem reagir a horménios
que poderiam estimular sua contratilidade (Camargos, 2012). No entanto, a partir do
10° dia e até aproximadamente o 14° dia pds-parto, o processo de involugao uterina
recomega. Durante esse periodo, foliculos ovarianos ativos comegam a produzir 173-
estradiol, um horménio que auxilia na involucédo do utero. Este processo se completa
entre a 42 e a 72 semana apos o parto, ainda que as alteragdes apos 20-25 dias sejam
quase imperceptiveis, conforme observado por (Kozicki et al., 1998).

O intervalo entre o parto e a retomada da atividade ovariana € marcado,
hormonalmente, pela falta de esteroides sexuais no sangue e pela presenca elevada
de prostaglandina F2 alfa (PGF2a), que tem sua origem principalmente no utero
(Wiltbank et al., 2006).

A atividade do gene COX em células endometriais bovinas € moldada pelos
esteroides ovarianos (Sala, et al., 2018). A progesterona e o estrégeno podem
influenciar diretamente a liberagdo basal de PGF2a pelo endométrio, ajustando a
reacao endometrial a ocitocina e outros fatores moduladores, conforme descrito por
Xiao et al. (1998). A progesterona permite a produgado basal de PGF2a nas células
endometriais, mas reprime a liberagao de ocitocina induzida pela PGF2a, (Burns et al.
2000; Skarzynski et al., 1999; Tanikawa et al., 2005).

No endométrio bovino, existem duas enzimas-chave que regulam a produgao
de PGF2a: a PGF sintase (PGFS) e a PGE2-9-cetoredutase (9K-PGR) (Sala, et al.,
2018). Estas enzimas catalisam a conversao de PGHz, enquanto a 9K-PGR é uma
enzima dependente de NADPH, que catalisa a conversao de PGE2 em PGF2a (Burns
et al., 2000; Camargo, 2012). As PGF2a e outras prostaglandinas sendo liberadas
instantaneamente apds a sintese, sem armazenamento nas células (Okuda et al.,
2002).

A PGF2a, é predominantemente liberada pela area intercaruncular da

superficie epitelial uterina, desempenha um papel central na regulagédo da reproducao
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(Asselin et al., 1998). A capacidade do endométrio bovino de gerar prostaglandina
oscila durante o ciclo estral e o periodo pds-parto. No ciclo estral, a PGF2a ¢ liberada
em pulsos breves durante 2-3 dias durante e apos a lutedlise (Kindhal et al., 1981).

A separacéo e expulsio natural da placenta em bovinos envolve a PGF2a, que
€ liberada antes do inicio do parto, induzindo a lutedlise pré-parto (Wiltbank et al.,
2006). No periodo pés-parto, a liberagdo massiva de prostaglandina, agravada pela
contaminagao bacteriana, impede o reinicio da atividade ciclica (Kindhal et al., 1981)
além de intensificar o processo de involugao uterina (Fernandes et al. 2003; Kindhal
et al., 1999). Como nos casos de inflamacgao, na involugao uterina, as prostaglandinas
exercem importante fungao (Bencharif et al., 2000). Zaiem et al. (1997) mostraram que
vacas que receberam uma aplicacéo de analogo sintético da prostaglandina no pos-
parto imediato apresentaram involugdo uterina mais rapida que animais do grupo
controle.

Em um estudo de Fernandes (1999) com animais que apresentaram retencao
de placenta, foi observado que o uso do cloprostenol sodico trouxe beneficios. As
vacas que receberam este tratamento mostraram uma involugdo uterina mais
acelerada e um periodo mais curto entre o parto e o primeiro estro, comparado com
vacas na mesma condicao que nao foram tratadas com o farmaco.

Da mesma forma que a PGF2a natural, seus equivalentes sintéticos (como
cloprostenol sodico, dinoprost, fluprostalene, fluprostenol, luprostil e prostaleno)
exercem acgdes similares na involucao uterina. No contexto pés-parto, os tratamentos
com cloprostenol sédico sdo os mais frequentes, demonstrando impacto benéfico na
involugao uterina (Pereira e Leblanc, 2020).

De modo geral, a precocidade sexual em zebuinos, alicercada em avangos
genéticos, nutricionais e morfométricos, otimiza a eficiéncia reprodutiva ao reduzir a
idade ao primeiro parto aumentando a producdo de bezerros, reforcando a
sustentabilidade econémica da pecuaria. Contudo, desafios como custos elevados
com suplementacao, variabilidade hormonal, estresse térmico e saude uterina —
especialmente e primiparas — exigem abordagens integradas combinando selegéo
gendmica, manejo nutricional de precisdo e estratégias hormonais. A suspensio
desses entraves demanda protocolos de manejo personalizados e pesquisas que

harmonizem ganhos produtivos com bem estar animal em condigdes tropicais.
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This study evaluated the effect of the interval between calving and the start of the FTAI
protocol (IP-D0), body condition score (BCS), estrus expression (ESCT), Al technician,
farm, and bull on the conception rate and pregnancy losses in primiparous Bos indicus
cows submitted to FTAI protocols. Two experiments were conducted on farms in the
Center-West of Brazil, including 3,738 Nelore cows from commercial farms. In
experiment 1 (n=3,462) precocious (PP - 24 months old) and conventional (PC - 36
months old) primiparous cows were evaluated. The IP-DO of the assessed heifers
ranged from 20 to 100 days.The conception rate was 52.9% (606/1145) for PP cows
and 53.7% (1244/2317) for PC cows (P=0.42). Pregnancy losses (PL) were affected
by animal category (P<0.001), with higher losses observed in PP cows (10.72%)
compared to PC cows (8.6%). There was a farm and BCS effect on PL, and as BCS
increased, the probability of PL decreased (P=0.03). There was a negative correlation
between BCS and days postpartum (P<0.001), indicating that BCS decreased as IP-
DO increased. Conception rates were significantly different (P<0.05) in cows with IP-
D0 above the cut-off defined by the ROC curve (conception rate of PP cows: IP-D0>44
days was 57.60% Vs. IP-D0<44 days 48.9%) compared to PC cows (conception rate
of cows with IP-D0>38 days was 55.67% Vs. 45.81% for cows with IP-D0<38 days). In
addition, it was observed that the probabilityof PL reduced significantly as IP-DO
increased (P=0.0043). In experiment 2, 276 PP cows were randomised between the
PGF2a group and the control group (SS) on DO of the FTAI protocol, and a subgroup
of 100 cows underwent uterine health assessment using uterine cytology to identify
the prevalence of subclinical endometritis (ES) and vaginal purulent discharge (PVD)
to assess the prevalence of clinical endometritis (CE). Subclinical endometritis ranged
from 1% to 19% in the herd studied. There was a trend towards lower conception rates

(P=0.09) as the PMN threshold increased. The ROC curve identified a trend towards
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a cut-off between %PMN and P/Al of <4.0% (AUC=0.61; P= 0.059), the P/Al before
and after the cut-off were 42.85% (18/42) Vs. 63.83% (30/47), respectively. Clinical
endometritis was assessed using a vaginoscope. Cows without CE tended (P=0.09) to
have higher conception rates (56.3%) compared to cows with CE (45.0%). Treatment
with PGF2a resulted in a significant reduction (P=0.0006) in PMN levels from DO to
D8. Cows with PVD benefited from treatment (P=0.04) 8 days after PGF2a application.
These results indicate that the reproductive efficiency of early primiparous cows in
tropical conditions can be optimised when IP-DO is increased. P/Al tends to be lower
when PMN>4%. Uterine and vaginal health can benefit from the use of PGF2a at the

beginning of the FTAI protocol in PP cows.

Key words: cattle; fertility; primiparous; postpartum; gestational losses.

2. Introducao

A reproducao € um dos principais desafios para a producao de carne e leite
(Leblanc, 2008; Smith et al., 2022). As taxas de concepgao esperadas de rebanhos
submetidos a IATF (Inseminagao Artificial em Tempo Fixo) sdo préximas de 50% no
Brasil (Asbia, 2023) e sao significativamente influenciadas pela fertilidade das fémeas,
pelo manejo do rebanho, pelo touro, pela expresséo de estro na IATF, escore de
condic¢ao corporal, peso corporal e categoria animal, (Nogueira et al., 2019).

Em especial, vacas primiparas precoces (~24 meses de idade) e primiparas
convencionais (~36 meses de idade) enfrentam maiores desafios reprodutivos.
Nessas fémeas, a primeira lactagdo coincide com crescimento corporal, a

necessidade de reconcepgcdo e o estresse associado ao parto, esses eventos
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combinados contribuem para o balan¢o energético negativo acentuado e o anestro
pos parto prolongado (Santos et al., 2009; Pohler et al., 2016). Como consequéncia
vacas primiparas apresentam taxa de concepgéo entre 5% e 12% inferiores as de
vacas multiparas, além de maiores perdas gestacionais, que variam entre 7,11% e
10,94% (Silva et al., 2024).

Essas limitagbes reprodutivas podem ser ainda mais acentuadas em sistemas
de producéao sob condigdes tropicais(Cooke et al., 2020), nos quais o estresse térmico
e 0 manejo nutricional inadequado comprometem a ciclicidade ovariana e a saude
uterina, demandando estratégias especificas para otimizar a produtividade dessas
vacas (Vasconcelos et al., 2014).

O intervalo entre o parto e o inicio dos protocolos de IATF recomendado
derivado de pesquisas com fémeas Bos taurus, para sistemas de cria no Brasil é de
30 dias (Vasconcelos et al., 2014), esse periodo pode ser influenciado por fatores
como parto, lactagdo, presenga do bezerro, niveis nutricionais insuficientes, sanidade,
e tempo necessario para involugao uterina (Suleymanov et al., 2018). A recuperagéao
uterina € um processo fisioldgico pos parto de retorno do utero ao estado nao
gestacional, envolvendo contragdo miometrial, expulsado do léquio, reparo tecidual e
regeneracao endometrial. Esse processo dura em média 30 — 45 dias e € mediado
principalmente pela PGF2a, que liga-se nos receptores do miométrio promovendo a
contragao e expulsdo do I6quio remanecente (Pereira e Leblanc, 2020). Embora esses
efeitos benéficos da PGF2a sobre o ambiente uterino serem conhecidos, sua
utilizagcao apds o parto, em vacas de corte, ainda foi pouco estudado . Alguns estudos
como os de Fernandes et al., (2012); Sanches et al., (2025), propuseram intervagdes
terapeuticas com PGF2a para auxiliar a involugado do utero, em vacas da raca Nelore

primiparas e multiparas, entretanto a falta de consenso sobre 0 momento apds o parto
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ou doses de PGF2a a ser empregado limita sua utilizagao, o que poderia proporcionar
maior sucesso na eficiéncia reprodutiva de vacas de corte submetidas a protocolos de
IATF.

O estabelecimento e a manutengao da gestagcao dependen do retorno do utero
ao estado fisioldgico normal que pode sofrer influéncia de fatores como, infecgoes
uterinas, manejo do parto e endometrites frequentemente relatado em vacas de leite,
porém sao tipicamente consideradas incomuns ou com consequéncias sobre a
fertilidade limitadas em vacas multiparas de corte (Sheldon et al., 2006). O ambiente
uterino e o periodo pos parto, tem sido alvo de estudos recentes de Pfeifer et al.,
(2018); Aiana et al., (2019); Solanki et al., (2019); Tomazi et al., (2022); Oliveira Filho
et al., (2022); Araujo et al., (2022); Andrade et al., (2023); Sanches et al., (2025), que
investigaram a prevaléncia de endometrite, periodo pds parto e suas relagdo com a
taxa de concepgdo em vacas Bos indicus e Bos taurus lactantes submetidas a
protocolos de IATF 30 dias pods-parto. No entatanto, nenhum desses estudos
relacionaram o periodo pds-parto com a manutengcdo da gestagdo em vacas Bos
indicus primiparas.

Com base nessas consideragdes o estudo teve como objetivos: (1) identificar
fatores como, IP-D0, ECC, peso corporal, fazenda, touro e inseminador, e sua relagao
com a taxa de concepgao e perdas gestacionais em vacas Bos indicus da raga Nelore
primiparas precoces (PP) e primiparas convencionais (PC); (2) determinar a
prevaléncia de endometrite subclinica (ES) e endometrite clinica (EC) em vacas PP e
avaliar como diferentes limiares de PMN (Polimorfonucleares) influenciam as taxas de
concepgao e perdas gestacionais, nessas vacas; (3) e investigar se o uso de
prostaglandina (PGF2a) no inicio do protocolo de sincronizagdo da ovulagéo poderia

influenciar a proporcédo de células PMN durante o protocolo de IATF em vacas PP.
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Hipotetizamos que o IP-DO reduzido limita os resultados reprodutivos de vacas
primiparas, e que a aplicagao de prostaglandina F2a no inicio do protocolo de IATF,

pode mitigar esses efeitos adversos ao melhorar a condigao uterina.

3. Material e Métodos

3.1 Local do estudo e Manejo dos Animais

Os experimento 1 € um estudo retrospectivo de dados obtidos de trés fazendas
(A, B, C) de gado comercial localizadas no centro-oeste do Brasil. O experimento 2,
foi conduzido nas fazendas A e B de acordo com as praticas preconizadas pelo Comité
de Etica do Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul,
e aprovado sob o protocolo de numero 1.300/2024.

Em todas as fazendas (A, B, C) para ambos os eperimentos (1,2) a criagao de
gado era semi-intensiva durante todo o ano. As vacas foram manejadas
predominantemente em pastos formados por capim Urochloa brizantha cv. Marandu,
([R. D. Webster, cv. Marandu]) com oferta de agua ad libitum. Apenas na fazenda C,
as vacas quando bezerras, foram suplementadas com proteico-energético de 500
g/animal/dia no Sistema de Creep Feeding. Apds o desmame todos os animais das
trés fazendas receberam continuamente suplementagcdo proteico-energética na
proporgao de 0,3 g/Kg de peso vivo/dia, em ambas as esta¢gdes do ano, aguas e seca.
Esse nivel de suplementacao foi fornecido até as fémeas se tornarem secundiparas.
Vale ressaltar que as fazendas A e B participam de programas de melhoramento
genético.

No dia zero do protocolo de IATF, todas as vacas receberam a vacina contra

doencas reprodutivas (CattleMaster Gold®, SP, Zoetis, Brasil) e foram vermifugadas
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(Cydectin®, SP, Zoetis). Todas as fémeas entre 14 e 24 meses de idade foram

submetidas ao exame de brucelose antes da estacao de monta.

6.0 Animais

Experimento 1

Dados retrospectivos de 3.462 vacas Nelore submetidas a programas de IATF
entre 2019 e 2023 foram avaliados. As vacas foram classificadas em Primiparas
Precoces (PP, n=1.145, 24+2.5 meses, ECC 2.7510.42; IP-D0 44.6919.9 dias) e
Primiparas Convencionais, (PC, n=2.317, 36+4.6 meses; ECC 3.0+0.48; IP-DO
49.75+12.55) . O mesmo protocolo hormonal foi utlizado em todas as vacas nas 4
estacbes de monta avaliadas. Para sincronizar a ovulagdo, no dia zero (D0O) foi
realizada a aplicagdo de 2 mg i.m de benzoato de estradiol (Gonadiol®; Zoetis, SP,
Brasil) e inser¢gao de um dispositivo intravaginal de liberacao lenta de progesterona
(P4, CIDR®,1,9 g de progesterona; Zoetis, SP, Brasil). Foram coletados também os
dados de peso corporal (PCDO) e o escore de condigao corporal (ECCDO0) Lowman et
al., 1976). Na retirada do dispositivo de P4 (D8) foram realizadas as aplicagdes de
16,8 mg (2,5 ml) i.m de dinoprost trometamina (Lutalyse®; Zoetis, SP, Brasil), 1,0 mg
i.m de cipionato de estradiol (E.C.P®; Zoetis, SP, Brasil) e 300 Ul de eCG
(Novormon®; Zoetis, SP, Brasil), i.m. Adicionalmente, no momento da retirada do
dispositivo de P4, todas as vacas foram pintadas na regido sacrocaudal com bastao
marcador (Raidl — Maxi; RAIDEX GmbH, Detinggen/Erms, Alemanha) para auxiliar na
deteccgao visual de estro.

Apos 48-52 horas, no dia 10 (D10) foi realizada a IA (Inseminagao Atrtificial) por
4 técnicos de inseminagédo experientes. Cada vaca foi inseminada com o touro
designado pelo sistema de acasalamento do programa de melhoramento genético,

assim o sémen de 25 touros diferentes, com fertilidade conhecida, foram utilizados
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para cada 100 vacas. No momento da inseminagao a ocorréncia e intesidade de estro
(ESCT) foi avaliada com base na aparéncia visual da remocéao de tinta, e classificado
como (1) - sem remogao da tinta (sem expressao de estro); (2) - remogao parcial da
tinta (baixa expressao do estro) e 3 — remocgéao total da tinta (alta expresséo do estro)
para analise (Nogueira et al., 2019). Os escores 2 e 3 foram considerados evidéncias
de estro.

O diagndstico de gestacgao foi realizado entre 0 41° e 0 45° dia apds o inicio do
protocolo de sincronizagao da ovulagao, por meio de ultrassonografia transretal modo
B (Mindray DP10 VET com transdutor de 7.5 MHz, Shenzhen, China). Entre 0 120° e
145° dia ap6s o DO foi realizado o diagnéstico de gestacéo para calcular a taxa de
prenhez ao final da estagao reprodutiva e as perdas gestacionais. Neste experimento

foram consideradas somente as taxas de concepgao da primeira inseminacao.

Experimento 2

Neste estudo foram utilizadas 276 vacas da raca Nelore, primiparas precoces
(24£3.1 meses) com IP-D0 entre 20-100 dias e ECC 3+0,31. As vacas foram divididas
em dois grupos experimentais no DO do protocolo de IATF: grupo (Controle — SS; n =
129; IP-D0 médio 43.02+5.12, dias), animais que receberam aplicagao i.m de 2.5 ml
de solugéo salina e grupo tratamento (PGF2a, n = 147; IP-D0O Médio 43.08+6.07, dias),
animais que receberam aplicagao i.m de 16.8 mg (2.5 ml), de Dinoprost trometamina
(Lutalyse®; Zoetis, SP, Brasil). Para a divisdo de forma homogénea entre os grupos,
foram considerados periodo pds-parto e a presenca ou auséncia de corpo luteo por
ultrassonografia modo B (Mindray DP10 VET com transdutor de 7.5 MHz, Shenzhen,
China), no DO. A proporgao de corpo luteo (CL) nao diferiu significativamente (P=0.85)

entre os grupos SS (13.95% [18/129]) e PGF2a (17.68% [26/147]). Foi coletado
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material para analise da citologia uterina de 50 vacas do grupo PGF2a e 50 do grupo
SS, no DO e no D8. Para coleta das células endometriais foi utilizada a técnica de
cytobrush, por meio da qual a coleta das células foi feita com o auxilio de uma escova
citologica estéril adaptada e acoplada a ponta de um equipamento de IA convencional,
recoberta por uma bainha de |A descartavel e protegida por uma camisinha sanitaria,
conforme descrito por Cardoso et al.(2017). O aplicador foi inserido via colo do utero
e a escova citologica foi posicionada no corpo do utero onde foi rotacionada.
Imediatamente apds a coleta, o cytobrush foi recolhido para dentro do aplicador e ao
ser retirado da vaca, foi desacoplado do aplicador e rolado suavemente sobre uma
lamina de microscopio. Posteriormente, as laminas foram secas ao ar e armazenadas
para serem coradas com kit comercial (Quick Panoptic®, Diagnolab, MS, Brasil).
Duzentas células por lamina foram contadas sob microscopio optico em aumento de
100 vezes, por examinadores treinados.

Para avaliagcdo de EC foi realizada vaginoscopia somente no DO. Para isso a
vulva foi limpa com papel toalha e um espéculo vaginal higienizado foi introduzido no
canal vaginal, com uma fonte de luz. O colo do utero e o canal vaginal foram
inspecionados, e a presenga de secrec¢ao foi classificada e registrada em uma escala
de 0 a 3 (0 = muco, 1 = muco com manchas de pus, 2 =250% exsudato purulento, 3
= exsudato hemorragico e/ou purulento), adaptado de outros (Williams et al., 2005;
Sheldon et al., 2006). Vacas com corrimento vaginal purulento (PVD) entre 1 e 3 foram
consideradas positivas para EC.

O protocolo de sincronizagao da ovulacdo, procedimento de IA, selegao de
touros, técnicos de inseminacdo, classificacdo da expressao de estro e os
diagndsticos de gestacao foram os mesmos do experimento 1. Neste estudo foram

consideradas somente as taxas de concepc¢ao da primeira IATF.
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7.0 Analise Estatistica

Todas as analises estatisticas foram realizadas com auxilio do software SAS
(Versao 9.3; SAS Institute, USA). As variaveis independentes incluidas inicialmente
nos modelos estatisticos para avaliagdo da taxa de concepgao (P/IA) em cada
categoria foram: ECC no dia zero do protocolo, ESCT, touro, inseminador e fazenda.
As interagdes entre as variaveis também foram consideradas. As médias foram
separadas utilizando a op¢gado LSMEANS PDIFF com ajuste do teste de comparagao
de médias de Tukey. A relagao entre dias pos-parto, P/IA e perdas gestacionais, bem
como taxa de concepgao e ECCDO, perdas gestacionais e ECCDO, foram
determinados por meio de modelos de regressao, incluindo as variaveis estagao
reprodutiva, touro e inseminador. Quando significativo P<0,05,foi gerado um grafico
com o procedimento REG do SAS. O procedimento GLM do SAS foi usado para
determinar se o peso corporal inicial (PCDO) influenciaria a PIA e as perdas
gestacionais, de modo linear e quadratico, assim como, para determinar o efeito do
IP-DO sobre o PCDO0. As associagdes ECCDO vs. IP-DO e PMN vs. IP-DO, foram
avaliadas com os procedimentos PROC CORR do SAS. A analise por teste T pareado
foi utilizada para comparar a média de PMN em DO e D8, bem como para comparar a
média de PMN entre vacas com ES e EC. O Cut-off entre os dias pds-parto e a taxa
de concepcgéao a primeira IATF de cada categoria foram determinados por analise de
curva ROC (Receiver Operating Characteristic), assim como o Cut-off entre P/IA e
%PMN. Para todas as analises valores de P<0.05, foram considerados significativos

e valores de P=0.051 a P<0.10 foram considerados como tendéncias.
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4. Resultados
Experimento 01

A média geral de P/IA e as taxas de perdas gestacionais foi de 53.43%
(1850/3462) e 9.17% (169/1841), respectivamente. A P/IA ndo foi afetada pela
categoria animal (P>0.05), enquanto as perdas gestacionais foram significativamente
(P<0.05) maiores para vacas PP, comparadas com as vacas PC (Tabela 1).

O peso no inicio do protocolo de IATF afetou a PIA de modo linear e quadratico
(P=0.01; figura 1). Porém, o PCDO nao impactou as perdas gestacionais (P=0.24).
Curiosamente, o PCDO demonstrou uma correlagdo negativa significativa com o IP-
DO, (P=0.007; figura 2).

A ESCT1 foi significativamente menor em comparagdo as categorias
ESCT2/ESCT3 (P<0.001), tanto em vacas PP quanto em PC (tabela 5). As taxas de
concepcado a IATF aumentaram a medida que houve maior expressao do estro
(P<0.001; tabela 2).

Nao houve interagcdo entre fazenda e categoria animal (P=0.58). As taxas
médias de concepgao variaram entre 50.41% e 67.85% entre os rebanhos incluidos
no estudo (Tabela 1). As perdas gestacionais apresentaram variagdo significativa
entre as fazendas (P<0.001), com indices que oscilaram entre 0% e 10.36% (Tabela
1).

Nao houve efeito significativo (P=0.650) do touro na P/IA e perdas gestacionais
entre os touros utilizados. Porém, a P/IA (P=0.02) foi afetada pelo ECC no inicio da
sincronizagdo da ovulagdo em ambas as categorias (Figura 3). Assim como, a
probabilidade de perdas gestacionais que reduziu a medida que o ECCDO0 aumentou
(P=0.03; figura 4). Interessantemente, observou-se uma correlagdo negativa
significativa (P<0.001) entre o ECC e os dias pds-parto, indicando que ECCDO reduziu

conforme o aumento do IP-DO (figura 5).
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O IP-DO0 influenciou a P/IA em ambas as categorias estudadas PP (P= 0.007-
Figura 6A) e PC (P= 0.0014 — Figura 7A). A probabilidade de P/IA aumentou
linearmente a medida que o IP-D0 avangou de 20 para 100 dias, com probabilidade
estimada de 50% de taxa concepgao para vacas PP ocorrendo aos 37.5 dias apds o
parto, (P/Al observada: 50.93% [136/267]), e vacas PC 35.76 dias (P/Al observada:
48.93% [115/235]).

As perdas gestacionais, em ambas as categorias, também foram influenciadas
pelo IP-DO (P=0.003), com a probabilidade de PL reduzindo linearmente de
aproximadamente 25% para 2% com aumento de IP-DO (figura 8).

Nesse contexto, a curva Receiver Operating Characteristic (ROC) foi utilizada
para determinar um Cut-off entre o IP-DO0 e a taxa de concepgao. Para vacas PP foi
identificado um Cut-off de 44 dias (area sob a curva 0.545; P=0.02), com
especificidade de 56.11% e sensibilidade 52.99% (figura 6B). Para vacas PC, o Cut-
off foi de 38 dias (AUC = 0.539; P=0.001), com especificidade de 23.49% e
sensibilidade de 82.88% (figura 7B). Para P/IA em vacas PP antes e apds o Cut-off foi
observado que vacas PP com IP-DO inferior a 44 dias, apresentaram taxas de
concepgao inferior comparadas com aquelas com IP-DO superior a 44 dias (Tabela 3).
Para vacas PC, também foi observada taxa de concepc¢ao reduzida para vacas com
IP-DO inferior a 38 dias, comparadas com aquelas com IP-D0O superior a 38 dias
(Tabela 3). O Cut-off identificado para taxa de concepg¢ao nao influenciou as perdas
gestacionais para as vacas PP ou PC (Tabela 3).

Experimento 02

Das 100 vacas PP Nelore a coleta de células endometriais, 1 vaca do grupo
PGF2a e 10 vacas do grupo SS foram descartadas das avaliagdes de PMN por

problemas técnicos. A presenca de PMN observada no DO variou de 1% a 19% em
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vacas PP, enquanto no D8, a variagéo foi de 1% a 12%. Considerando o Cut-off entre
PlA e IP-DO para vacas PP identificado no experimento 1 (44 dias), a propor¢ao média
de células PMN foi 5.47+3.93%. Houve uma tendéncia de redugdo linear da
probabilidade de vacas estarem gestantes aos 30 dias pos IATF, (P=0.08), a medida
que o percentual de PMN aumentou (figura 9A). Desse modo, utilizou-se a analise de
curva ROC para identificar um Cut-off entre células polimorfonucleares e PIA. O Cut-
off identificado foi de PMN>4.0% (area sob a curva 0,631; P=0.059), com
especificidade de 58,54% e sensibilidade 62,50% (figura 9B). A taxa de concepgéo
em vacas PP antes do Cut-off PMN<4.0% apresentou uma tendéncia de sersuperior
as vacas com PMN>4.0%, tabela 4. Houve, uma correlagao linear negativa (P=0.05)
entre dias pods-parto e o inicio do protocolo de sincronizagédo da ovulagdo com o
percentual de PMN (figura 10).

Em relacdo a descarga purulenta vaginal (PVD), de 100 vacas inicialmente
avaliadas 7 foram retiradas da avaliacdo por problemas técnicos. A prevaléncia de
vacas com PVD foi de 21,50% (20/93), significativamente diferente (P<0.0001)
daquelas sem PVD, que representaram 78,49% (73/93) das vacas avaliadas.
Observamos que vacas com PVD apresentaram maior propor¢édo de PMN (6.4%)
quando comparadas com vacas sem PVD (4.3%) P=0.003. A taxa de concepgéao
apresentou tendéncia a ser maior (P=0.09) em vacas sem PVD (56.3% [40/71]) em
comparagao a vacas com PVD (45.0% [9/20]).

A aplicagdo de PGF2a foi realizada com o intuito de melhorar o ambiente
uterino em vacas PP no DO do protocolo de IATF. A taxa de P/IA no grupo PGF2a foi
de 49.7% (73/147) e no grupo SS foi de 50.4% (65/129), P=0.96. Além disso, néo

foram observados efeitos dos tratamentos sobre as perdas gestacionais (P=0.82),
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vacas que receberam aplicacdo de PGF2a perderam 7.0% (5/71) em comparagao a
7.7% (5/65) para vacas do grupo SS.

Em vacas com PVD a média de células polimorfonucleares no DO foi maior
6.4810.05%, quando comparada com vacas sem PVD 4.27+0.03%, (P=0.003). Nao
houve diferengas significativa (P=0.25) para % PMN no DO entre os grupos PGF2a e
SS em vacas sem PVD (6.32+4.3% Vs. 5.22+2.7%). Houve, no entanto, uma redugao
no percentual de células PMN no grupo PGF2a (P=0.001), de 6.32+4.3% no DO para
2.6712.3% o D8 (figura 11A; -PVD PGF2a). Esse efeito nao foi observado no grupo
SS (P=0.37), visto que a média de PMN foi de 5.22+2.7% no DO e 4.231£3.6% no D8
(figura 11B; -PVD SS).

Entre os tratamentos PGF2a e SS em vacas com PVD no DO n&do foram
observados diferengas significativa (P=0.22) para %PMN (7.0+£5.0% Vs. 6.0+4.5%).
Entretanto, o tratamento com PGF2a (figura 11C; + PVD PGF2a) foi eficiente (P=0.04)
na redugéo da média de PMN do DO para o D8 (DO: 7.0+5.0% em DO para 1.8+1.2%
em D8). Porém, no grupo SS, ndo foram observadas redugéao significativas (P=0.61)

na média de PMN em DO, 4.6+£2.7% e D8 6.0+4.5% (figura 11D; + PVD SS).

5. Discussao

No presente estudo, avaliamos fatores criticos que impactam a taxa de
concepgao e as perdas embrionarias em vacas Primiparas Convencionais (36 meses)
e Primiparas Precoces (24 meses), submetidas a protocolos de IATF. Nossos
achados confirmaram a hipotese do presente estudo. O intervalo entre o parto e o
inicio do protocolo de IATF mais prolongado proporcionou maiores taxas de

concepcgao e menos perdas gestacionais. Adicionalmente, a administragao de PGF2a
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reduziu a proporgao de células PMN e a prevaléncia de secrec¢ao purulenta vaginal,
evidenciando melhora do ambiente uterino.

De modo geral, vacas primiparas precoces e convencionais apresentaram
taxas de prenhez semelhantes a IATF (~53,43%), valores ligeiramente superiores aos
observados por outros autores, que encontraram entre 35% e 50% de P/IA para vacas
primiparas no Brasil (ASBIA 2024; Baruselli et al., 2017; Cooke et al., 2020, Silva et
al., 2024).

As perdas gestacionais tém sido um gargalo do manejo reprodutivo de vacas
primiparas, especialmente das primiparas precoces. A mortalidade embrionaria tem
causas multivariadas, e em vacas primiparas pode ser ainda mais critico, pois estao
em crescimento, sao lactantes e precisam reconceber (Vasconcelos et al., 2014). As
falhas reprodutivas em gado de corte, representam uma das principais causas de
perda econdmica na produgao de carne bovina (Marcadante et al., 2020). Segundo os
autores, ocorre uma perda de US$ 6.25 por vaca exposta para cada 1% de reducao
na taxa de prenhez final do rebanho.

Taxas de PL variadas tém sido relatadas (PC: 3.3%; Pessoa et al., 2012; 8.6%;
Prado et al., 2024; 14.0% Consentini et al., 2023; 7.11%; - PP: 10.94%; - Silva et al.,
2024; 10.9% Nogueira et al., 2025) corroborando os resultados encontrados nesse
estudo (PC: 7.1% e PP: 10.7%). Como a reprodugao de novilhas Nelore precoces é
uma realidade crescente Nogueira et al., 2025, é essencial que os principais gargalos
sejam identificados e estratégias para melhorar a eficiéncia reprodutiva das primiparas
sejam desenvolvidas.

Nossos achados e de outros grupos mostram que o ECCDO, peso corporal,
manejo nutricional e as inflamagdes uterinas frequentemente negligenciados, podem

ter um impacto significativo na fertilidade de vacas primiparas. Isso sugere que a
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adocao de estratégias de manejo direcionadas para essa categoria pode ser essencial
para maximizar a eficiéncia reprodutiva em condic¢des tropicais.

O presente estudo demonstrou que um dos gargalos do manejo reprodutivo de
vacas primiparas Nelore criadas em condi¢des tropicais € o IP-D0O na estagdo de
monta. Embora a probabilidade estimada de 50% de taxa de concepgao tenha sido
alcagada aos 37.45 dias, vacas PP, e 35.76 dias de IP-DO0, para vacas PC, o
desempenho reprodutivo foi maximizado quando IP-DO0 foi maior que 38 dias para PC
(P/IA de 45.8% para 55.7%) e 44 dias para PP (P/IA de 48.9% para 57.6%). Esses
resultados, se aproximam aos encontrados por Pfeifer et al. (2018), que sugere um
limite minimo de 35 dias pds-parto, em vacas PP com IP-D0O entre 20 e 60 dias, como um
periodo de espera voluntario para incluir vacas de corte primiparas precoces na estacao
reprodutiva na regido amazdnica.

O IP-D0 também impactou significativamente as perdas gestacionais, visto que
as perdas reduziram com o aumento de IP-D0. Em vacas multiparas de corte ja havia
sido relatado que a P/IA é superior com o aumento de IP-DO (Vasconcelos et al., 2014;
Crowe et al., 2014; Pfeifer et al. (2018); Araujo et al., 2022). Mas até onde sabemos,
este € o primeiro estudo a identificar uma relacdo entre o aumento do IP-DO e a
reducao da probabilidade de perdas gestacionais em vacas primiparas precoces.

Embora o prolongamento do IP-DO, tenha se mostrado benéfico, tanto na
elevacdo das taxas de concepg¢ao quanto na probabilidade de reducdo das perdas
gestacionais, é importante reconhecer que esta estratégia pode apresentar limitagbes
operacionais. Em sistemas onde vacas parem no final da estacdo de monta, é muitas
vezes inviavel adotar um IP-DO mais longo, sob pena de comprometer a janela
reprodutiva e a eficiéncia produtiva do sistema. Nesses casos, torna-se ainda mais

relevante compreender os eventos fisioldgicos e imunoldgicos que ocorrem nas
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primeiras semanas apos o parto, periodo critico para recuperagao uterina, a retomada
da atividade ovariana e, portanto, para o sucesso reprodutivo.

Acredita-se que a imunossupressao temporaria observada entre 28 e 35 dias
pos-parto, em vacas de diferentes categorias, pode tornar o utero mais suscetivel a
infeccbes (Andrade et al., 2023), afetando a atividade ovariana, a saude uterina e
consequentemente o sucesso da gestacao (Sheldon et al., 2006). Corroborando esses
achados, Oliveira Filho et al., (2022) demonstraram que vacas de corte multiparas
que nao resolvem a inflamacao uterina até 28 dias pds-parto tém a fertilidade
comprometida.

Outros autores observaram ainda, que a inflamacao uterina reduz ao longo do
tempo, apds o parto em vacas de corte (Gilbert et al., 2005; Santos et al., 2009;
Andrade et al., 2021). Andrade et al. (2023) enfatizaram, no entanto, que as vacas
primiparas precoces e vacas em balango energético negativo acentuado sao ainda
mais suscetiveis a inflamac&o. E importante ressaltar que as fazendas utilizadas neste
estudo adotam sistemas semi-intensivos, com manejo nutricional e sanitario de
qualidade acima da média dos produtores do estado, demonstrando que outros
fatores importantes estdo envolvidos com a maior taxa de perdas embrionarias em PP
e PC.

Os resultados deste estudo mostraram que vacas com [|P-DO maior
apresentaram menor indice de PMN. E como demonstrando anteriormente em outras
categorias, a probabilidade de gestagdo é reduzida em vacas que apresentarem
aumento na propor¢ao média de PMN (Sheldon et al., 2002; Oliveira filho et al., 2022).
Isso porque, durante o parto o epitélio do endomeétrio € danificado e uma remodelagao
ocorre em seguida (Suleymanov et al., 2018). A resposta inflamatéria € um dos

mediadores desse processo e pode comprometer a recuperagcao completa do
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endométrio e impactar negativamente a fertilidade (Sheldon et al.,, (2018);
Ghasemzadeh-nava et al., (2025). O ambiente uterino € um regulador critico no
sucesso ou fracasso da gravidez (Smith et al., (2022); Ghasemzadeh-nava et al.
(2025). Perturbagdes no ambiente uterino pode reduzir a receptividade uterina e
aumentar as perdas gestacionais (Martins et al., 2018; Poliakiwski et al., 2025).

Andrade et al., (2023) relataram propor¢gédo média de PMN variando de 5.0%
a ~38% em vacas primiparas precoces com periodo pos-parto entre 20 e 60 dias do
inicio do protocolo de IATF. No presente estudo foi observada propor¢ao média de
5,47% de PMN aos 44 dias pos-parto. A curva ROC demonstrou que a partir de
PMN>4 ha uma tendéncia (P < 0,059) de reducao de P/IA. Fato relevante, visto que
47,19% das vacas estudadas apresentavam PMN>4.0 no DO. O estudo da
endometrite pds-parto em vacas de corte ndo € tdo comum como em vacas de leite,
no entanto, Ricci et al. (2015); Santos et al. (2009) e Pfeifer et al. (2018) relataram ES
variando de 2% a 31% em vacas de corte. Mas de modo geral, é dificil comparar
diretamente a prevaléncia de ES com outros estudos devido as diferencas
metodoldgicas, como a variagdo do momento de realizagdo das coletas do material e
dos diferentes fatores ambientais e de manejo aos quais os rebanhos foram expostos.
De qualquer maneira, os efeitos das inflamag¢des uterinas podem causar danos
embrionarios, afetando negativamente a fertilidade, além de estarem associadas a
alteracbes no padrdao de crescimento folicular e a interrupcdes na fase lutea
subsequente (Mateus et al., 2002; Sheldon et al., 2002) o que pode comprometer
ainda mais o sucesso reprodutivo.

A correlagao significativa entre a expressao do estro e as taxas de concepgao
a IATF (P<0.001) reflete o papel crucial que a manifestagdo do estro tem no sucesso

reprodutivo. Nossos achados confirmam que vacas que expressaram estro de forma
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evidente (ESCT2/ESCT3) tiveram taxa de concepgao significativamente maiores em
comparagao com aquelas que nao manifestaram sinais claros de cio (ESCT1),
semelhante aos achados de Sa Filho et al., (2011) e Nogueira et al., (2019),
trabalhando com vacas multiparas. A diferenca na expressdao de estro reflete
interacdes complexas entre resposta ao protocolo de IATF, maturidade reprodutiva,
manejo nutricional, estresse metabdlico e capacidade do ovario em responder aos
feedbacks ao GnRH Cardoso et al., (2014). As vacas do presente estudo tiveram
suporte nutricional para desempenhar as fungbes metabdlicas, o que pode ter
contribuido para alta expressao de estro. A ES ndo afetou a expressao de estro
(P=0.72) nos diferentes limiares de PMN, com a expressao do estro variando entre
78,72% e 83.33%. No entanto, houve uma tendéncia de redugéo na probabilidade de
prenhez (P=0.08) a medida que os niveis de PMN aumentaram, resultado este,
reforcado pelo Cut-off entre PIA e PMN, identificado pela curva ROC, sugerindo que
a inflamacéo pode afetar a concepgdo sem impactar a expressao visivel do estro.
Resultados semelhantes foram observados em estudos de Kasimanickam et al.,
(2004), que relataram correlacdo negativa entre os niveis de PMN e a taxa de
concepcao em vacas leiteiras, apesar da expressao do estro nao ter sido impactada
pela endometrite subclinica. Como a secrecio pré-ovulatoria de estradiol € controlada
pelas células foliculares no ovario, e ndo propriamente pelo utero (Pohler et al., 2012),
€ compreensivel que a ES nao interfira na expressao do estro.

Outro aspecto relevante foi o efeito da fazenda nas perdas gestacionais. Essa
variagcao pode ser explicada por diferengas no manejo nutricional e fatores ambientais
entre as fazendas, embora esses fatores ndo tenham sido avaliados diretamente
nesse estudo, trabalhos de Cooke et al., (2011), mostraram que a nutrigdo pos-parto,

ambiente e 0 manejo do estresse sao fatores determinantes para o sucesso
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reprodutivo em vacas lactantes multiparas da raga Nelore. Nossos achados
corroboram essa premissa, visto que as menores taxas de perdas gestacionais para
vacas PP ou PC foram observadas na fazenda C, onde desde bezerras as fémeas
recebem suplementagdo com proteico-energético de 500 g/animal/dia no sistema de
Creep Feeding. Sugere-se que esse aporte nutricional precoce, pode ter contribuido
para melhorar o desenvolvimento metabdlico e reprodutivo, visto que a
suplementagcdo adequada de nutrientes, como proteinas, vitaminas, energia e
minerais durante a fase de crescimento, resultam em concentragcdes circulantes
elevadas de hormoénios metabdlicos essenciais, como leptina, insulina e IGF-1 (Allen
et al., 2012; West et al., 2024). As alteracbes hormonais precoces resultam em maior
secrecao pulsatil de GnRH e LH, e posteriormente, em um avango na puberdade e
fertilidade futura (Cardoso et al., 2014).

Apesar da reducado do ECCDO e PDO0 ao longo do periodo pds-parto, reflexo
dos efeitos combinados da lactacdo e crescimento corporal das vacas, - esses
parametros permaneceram dentro de faixas consideradas adequadas para a
concepgao e manutencédo da gestagédo (Pohler et al., 2016; Carvalho et al., 2022),
dados que refletem o manejo nutricional nas propriedades estudadas. Hipotetiza-se
que o aumento das taxas de concepgéao e redugao das perdas gestacionais estejam
associados a reducéo dos limiares de PMN e a subsequente melhora da condigao
uterina. Essa hipotese € consistente com estudos anteriores que sugerem que a
saude uterina e a capacidade de resolucdo de inflamacdes desempenham um papel
crucial no sucesso da gestagcao, especialmente em vacas com balango energético
negativo ou ECCDO reduzido (Kasimanickam et al. 2004; Sheldon et al., 2018). O cut-
off identificado pela curva ROC, no experimento 2, também sustenta nossa hipétese,

pois vacas que tiveram limiar de PMN<4 tenderam a apresentar maior PIA. Desse
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modo, os resultados sugerem que a melhora da saude uterina é determinante para
maximizar a eficiéncia reprodutivo de vacas primiparas precoces Bos indicus.

A descarga mucopurulenta vaginal (PVD) é uma alteragao clinica que pode
impactar negativamente a fertilidade a IATF. (Dubuc et al., (2010a e b) sugeriram
tratamento antes de iniciar o protocolo de IATF como estratégia de redugdo das
inflamacgcdes e melhor desempenho reprodutivo. No presente estudo 21,50% das
vacas PP apresentaram PVD no DO, similar ao observado por Williams et al., (2005)
em um estudo com vacas leiteiras primiparas da ragca Holandesa (24%) no periodo
pos parto de 21 e 28 dias. Nosso estudo demonstrou uma tendéncia de maior taxa
de concepgao de vacas PP sem PVD.

Diversas terapias para o tratamento de endometrites ja foram testadas em
vacas leiteiras, incluindo o uso de antibidticos locais e sistémicos, assim como a
administracdo de PGF2a injetavel (Le Blanc 2008; Solanki et al., 2019). O objetivo
principal dessas terapias € reduzir a carga geral de bactérias patogénicas e melhorar
0os mecanismos de defesa uterino que prejudicam a fertilidade. Em vacas de corte, no
entanto, as doencas uterinas pds-parto sao tipicamente consideradas incomuns, ou
com consequéncias reprodutivas limitadas (Santos et al., 2009), representando um
gargalo no avancgo dos estudos dessas terapias.

Na tentativa de minimizar os quadros inflamatérios durante o protocolo de IATF,
sem aumentar o numero de manejos do protocolo, utilizou-se a PGF2a no DO para
melhorar o ambiente uterino. Embora a capacidade da PGF2a melhorar o
desempenho reprodutivo em vacas com ES ou EC sejam contraditorios (Le Blanc,
2008; Le Blanc, 2012; Dubuc et al., 2011; Haimerl et al., 2013; Haimerl et al., 2018),
no presente estudo os resultados indicaram uma redugéo significativa nos niveis de

células PMN no grupo tratado com PGF2a, especialmente em vacas com PVD.
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Salasel e Mokhtari (2011) e Carbonari, et al., 2024) também relataram efeitos
benéficos na recuperagao uterina em vacas leiteiras tratadas com PGF2a apdés o
parto, e Sanches et al., (2025), relatam beneficios em vacas Nelores multiparas
tratadas com prostaglandina dez dias antes da IATF e 30 a 40 dias ap0s o parto. Esse
efeito pode ser atribuido ao fato de que as prostaglandinas atuam n&o apenas
promovendo a contratilidade uterina, mas também a resposta imune local,
estimulando a fagocitose e favorecendo a eliminagéo de residuos celulares (Vigo et
al., 2001). Isso mostra que a PGF2a foi eficaz na redugao da inflamacao uterina entre
DO e D8, o que € uma descoberta importante, e até onde sabemos esse resultado

esta sendo relatado pela primeira vez em vacas PP da raca Nelore.

6. Conclusoes

Os resultados desse estudo indicam que para maximizar as taxas de
concepgao e reduzir as perdas gestacionais € necessario ajustar o intervalo entre o
parto e o inicio do protocolo de IATF. A probabilidade de 50% de taxa de concepcéao
€ atingida aos 37.45 dias em vacas PP e 35.76 dias para vacas PC. No entanto, taxas
de concepcao superiores a 50% foram observadas, quando o IP-DO0 foi de, no minimo,
44 dias para vacas PP e 38 dias para vacas PC. Condicdes inflamatdrias identificadas
no DO impactam a fertilidade a IATF de PP e o uso de PGF2a no DO reduz o quadro

inflamataério.
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1523  Tabela 1. Taxa de concepgao (P/IA) e perdas gestacionais de acordo com a categoria

1524 animal e fazenda.

o Item P/1A (%) Perdas gestacionais (%) P-Valor
Primiparas precoces 52.92 (606/1145)2 10.72 (65/606)? <0.001
Primiparas convencional  53.69 (1244/2317)2 8.60 (107/1244)° <0.001
Fazendas
A 50.48 (732/1450)? 7.83 (57/728)? <0.001
B 55.35 (1086/1962)? 10.36 (112/1081)° <0.001
C 64.0 (32/50)? 0.0 (0/32)° <0.001

1526  ac Na mesma coluna, as médias sem um sobrescrito comum diferem (P<0.05).

1527
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Tabela 2: Proporgao de estro (ESCT1 vs. ESCT2/ESCT3) e taxa de concepgao (P/IA)

em vacas PP e PC.

Categoria Variavel ESCT1 ESCT2/ESCT3 Valor-P
75.19
Expressao de estro (%) 24.80 (284/1145)? <0.001
(861/1145)°
Vacas PP
54.9
P/IA (%) 50.3 (142/284)? <0.001
(464/861)°
84.67
Expressao de estro (%) 15.32 (355/2317)? <0.001
(1962/2317)°
Vacas PC
56.70
P/IA (%) 36.90 (131/355)° <0.001
(1113/1962)°

ab Na mesma coluna, as médias sem um sobrescrito comum diferem (P<0.05).

Tabela 3. Taxa de concepgéao e perdas gestacionais a inseminagao artificial em vacas

primiparas precoces e primiparas convencionais antes e apos o Cut-off indicado pela

curva ROC.
Variaveis Primiparas Precoces Primiparas Convencional
IP-DO
<44 >44 <38 >38 Valor-P
(Dias)
57.60 45.81 55.67
P/IA (%) 48.9 (300/614)A 0.001
(306/531)8 (213/465)* (1031/1852)
Perdas
gestaciona 12.3 (31/252) 11.0 (33/299) 11.3 (24/212) 8.10 (83/1025) 0.78

is (%)

ab Em uma linha, as médias sem um sobrescrito comum diferem (P<0.05).
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Experimento 2
Tabela 4. Prevaléncia de endometrite subclinica, no inicio do protocolo de IATF,
expressao de estro e taxa de concepgao em vacas de corte primiparas precoces Bos

indicus antes e apos o Cut-off indicado pela curva ROC.

Prevaléncia de endometrite subclinica (%)
Variaveis

PMN=4.0 PMN>4 Valor P

PMN - Média (%) 1.98+1.34 (n=47)° 7.78+4.07 (n=42)°  <0.001
ESCT3 (%) 78.72 (37/47) 83.33 (35/42) 0.72

P/IA (%) 63.83 (30/47) 42.85 (18/42) 0.059

ab Em uma linha, as médias sem um sobrescrito comum diferem (P<0,05).
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Figuras
Experimento 1
Figura 1. Probabilidade da taxa de concepgéao a FTAI, de acordo com o peso corporal,
no inicio do protocolo de sincronizagao da ovulagao. A curva representa 0 modelo de
regressao logistica com ajuste quadratico (P = 0,01; Cl 95% OR: 0,43-0,92). A
equacao do modelo esta apresentada na figura, indicando que a probabilidade de
prenhez aumenta até um ponto de peso 6timo (~450 kg) e diminui com pesos
inferiores ou superiores. Os pontos na parte superior (P/Al = 1) representam animais

prenhes, e na parte inferior (P/IA = 0) representam animais nao prenhes.

1 . 0 [ L] LE - -
P/Al= -1.9005 + 0.0122 * BodyWeightD0 - 0.0906 * BCSDO - 0.0000134 *
(BodyWeightD0)?
e 0.8+ P=0.01
S
g
o 0.6=-
>,
b~
o 0.4-
©
o
| -
o 0.2-
0.0- T T T T T T T T T[T T T T I T I T I I T I TTI T T T

300 400 500 600
Body weight at the start of the FTAI protocol

Figura 2. Efeito dos dias p6s parto sobre o peso corporal (Kg) no inicio do protocolo
de sincronizagao da ovulagdo em vacas primiparas da raga Nelore (R= -0.047; ClI

95%: -0.08617 a -0.008552; P=0.007).
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Figura 3. Efeito do escore de condicdo corporal, no inicio do protocolo de
sincronizagao da ovulagao, sobre a taxa de concepcao a IATF em vacas primiparas
ajustada por modelo de regressao logistica (P = 0.02). A linha representa a
probabilidade estimada e os pontos individuais os valores observados (prenhe = 1,

nao prenhe = 0).
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Figura 4. Relagéo entre o escore de condi¢ao corporal (ECC) no DO e a probabilidade
de perda gestacional em vacas de corte primiparas. A linha sdlida representa o modelo
de regressao logistica (P = 0,03) e a faixa sombreada representa o intervalo de

confianga de 95% (AUC = 0,55; CI 95%: 0,50 — 0,60; P = 0,03).
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1576  Figura 5. Relagao entre o intervalo pos-parto (IP-D0) e o escore condigédo corporal
1577  em vacas primiparas no inicio do protocolo de sincronizagdo da ovulagao (R:-0.241;

1578  Cl 95%:-0.274 a -0.207; P<0.001).
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Figura 6 e 7. Probabilidade de prenhez a Inseminagao Atrtificial em Tempo Fixo em
vacas primiparas precoces (6-A: Cl 95%; 0.00439 a 0.02871; P=0.007) e vacas
primiparas convencional (7-A: Cl 95%; 1.004 a 1.017; P=0.0014) de acordo com 0s
dias pds-parto ao inicio do protocolo de IATF (IP-D0). Curva ROC (Receiver Operating
Characteristic) para determinar o Cut-off entre dias pds-parto ao inicio do protocolo de
sincronizagao da ovulacao e o estado de prenhez em vacas primiparas precoces (6-
B: 44 dias p6s parto foi 56.11% especifico e 52.99% sensivel; AUC: 0.545; P=0.02)
foi e primiparas convencionais (7-B: 38 dias foi 23.49% especifico e 82.88% sensivel;

AUC: 0.539; P=0.001).
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Figura 8. Probabilidade de perdas gestacionais para vacas primiparas precoces

(linha azul) e primiparas convencionais (linha verde) de acordo com o periodo pos-

parto e inicio do protocolo de Inseminagéo Artificial em Tempo Fixo (IP-DO); (P =

0.003; OR =0,978; Cl 95%: 0,963-0,993).
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Experimento 2

Figura 9A. Probabilidade de prenhez (P/IA) em fungado da porcentagem de neutrdfilos
(PMN) no DO, ajustada para IP-D0 = 44.21 dias e BCSDO = 3.101. A curva representa
o0 modelo de regressdo logistica com intervalo de confianga de 95% (faixa
sombreada). O modelo sugere uma tendéncia indicando que valores mais elevados
de PMN estdo associados a reduc¢ao na probabilidade de prenhez (P = 0.08; OR =
0.912; CI95%: 0.818-1.016; AUC = 0.627). Figura 9B. Curva ROC (Receiver
Operating Characteristic) para determinar o Cut-off entre taxa de concepgao a IATF e
limiar de células polimorfonucleares para vacas Bos indicus primiparas precoces (P=
0.059; AUC: 0,631; CI: 0.5469 -0.7742; especificidade de 58,54% e sensibilidade

62,50%).
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Figura 10. Relacao entre o percentual de células polimorfonucleares e dias pos-parto

ao inicio do protocolo de sincronizagao da ovulagao em vacas primiparas precoces da

raca Nelore (P = 0.05; R? = 0.065).
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Figura 11. Dindmica de células polimorfonucleares (PMN) em vacas primiparas
precoces (MédiatSEM), classificadas quanto a presenga ou auséncia de descarga
purulenta vaginal (PVD) no inicio do protocolo de FTAI (DO) e tratadas com
prostaglandina (PGF2a) ou solugéo salina (SS). As amostras de PMN foram coletadas
no DO e no dia oito (D8) -retirada do dispositivo de progesterona- durante o protocolo
de FTAI Painel 11A e 11B; DO: (-PVD PGF2a x -PVD SS; P= 0.25); DO x D8 (-PVD
PGF2a, P=0.0006; -PVD SS, 0.37). Painel 11C e 11D; DO: (+ PVD PGF2a x + PVD

SS; P=0.22). DO x D8 (+ PVD PGF2a, P=0.04; + PVD SS, P=0.61).
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