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“All these years the people said he's actin like a kid.  

He did not know he could not fly, so he did.”  

(Guy Clarck) 



  

 
 

RESUMO GERAL 

Dentre os hormônios indutores da ovulação equina, destaca-se o Acetato de Deslorelina 

(AD; Sincrorrelin®, Ouro Fino, Brasil), análogo sintético ao hormônio liberador de 

gonadotrofinas (GnRH), com comprovada eficácia em programas de estação reprodutiva 

equina. As prostaglandinas desempenham diversas funções no organismo animal, sendo a 

prostaglandina F2α (PGF2α) um potente agente luteolítico, e suas funções biólogicas no 

mecanismo da ovulação vem sendo estudadas. O Dinoproste trometamina (DT; 

Lutalyse®, Pfizer, EUA), análogo à PGF2α, pode apresentar benefícios quando utilizado 

em associação com outros hormônios em programas de estação reprodutiva equina. O 

objetivo foi determinar a eficiência do DT e sua associação com o análogo sintético da 

GnRH, o AD na indução da ovulação de éguas cíclicas e na melhora da taxa de gestação. 

Éguas Mangalarga (n = 30), com idade entre 4 - 15 anos e escore de condição corporal 5 - 

6 foram examinadas diariamente através de ultrassonografia transretal. Edema 2, cérvix 

aberto e diâmetro folicular de pelo menos 35 mm foram condições mínimas de inclusão das 

éguas neste estudo. Ciclos estrais (n = 52) foram distribuídas em um dos cinco tratamentos: 

tratamento 1 (n = 17) 7,5 mg de DT; tratamento 2 (n = 10), 1,0 mg de AD (controlo 

positivo); tratamento 3 (n = 4), 0,5 mg de AD (controle negativo); tratamento 4 (n = 7), 1,0 

mg de AD + 7,5 mg de DT e tratamento 5 (n = 14), 0,5 mg de AD + 7,5 mg DT. Os animais 

foram examinados a cada 6 horas - o diâmetro do folículo dominante e o edema endometrial 

foram registrados até o diagnóstico da ovulação e a gestação registrada aos 12 dias pós-

ovulação. O número de tratamentos (52) e de diagnósticos gestacionais (52) foram 

analisados por SAS ® (Cary - NC, EUA). Os dados da gestação foram submetidos à análise 

do chi-quadrado utilizando o procedimento GENMOD com a opção binomial. As taxas de 

ovulação (%) foram 62.5, 90, 75, 100 e 92.31 para os tratamentos. 1-5, respectivamente, 

havendo diferiram entre o tratamento1 para com os demais somente, sendo considerados 

significativos os efeitos do tratamento, período transicional, edema pré-ovulatório e classe 

dominante, quando p <0,05. O tempo médio entre indução e ovulação foi de 54,52 ± 5,19 

h (17- 184 h). O diâmetro do folículo pré-ovulatório médio (39,71 ± 0,23 mm e mediana 

39,7 mm) e não diferiu entre os tratamentos. Não houve efeito do tratamento (p = 0,67) e 

período de transição (p = 0,81) na taxa de gestação. As taxas de gestação não foram afetadas 

pelo edema no momento da indução (p = 0,66), classe de diâmetro do folículo pré-

ovulatório (p = 0,96) e edema pré-ovulatório (p = 0,45). As taxas de ovulação similares, 

obtidas neste estudo, confirmam a hipótese de que as associações entre os análogos da 

prostaglandina e GnRH podem sustentar o mecanismo ovulatório comparado ao uso 

individual do último. Esse efeito complementar pode reduzir o custo dos protocolos de 

sincronização atualmente utilizados, que dependem exclusivamente dos análogos de 

GnRH, de custo elevado. Os resultados corroboram o papel ativo das prostaglandinas no 

mecanismo de ovulação. 

Palavras-chave: análogos da GnRH, ovulação, equinos, prostaglandina, folículo 

ovulatório. 

 

 

 

 



  

 
 

 

GENERAL ABSTRACT  

Among the inducing hormones of equine ovulation, deslorelin acetate (DA;Sincrorrelin®, 

Ouro Fino, Brasil), a synthetic analogue of gonadotrophin releasing hormone (GnRH), is 

well known, with proven efficacy in equine reproductive season programs. Prostaglandins 

play several roles in the animal body, with prostaglandin F2-alfa (PGF2α) being a potent 

luteolytic agent, and its biologic functions in the ovulation mechanism have been studied. 

Dinoprost tromethamine (DT;Lutalyse®, Pfizer, EUA), analogous to PGF2α, may have 

benefits when used in combination with other hormones in equine reproductive season 

programs. This dissertation presents a chapter. The objective was to determine the 

efficiency of DT and its association with the synthetic analogue of GnRH, DA in inducing 

ovulation of cyclic mares and in improving gestational rate. Mangalarga mares (n=30), 

aged between 4 - 15 years and body condition score 5 - 6 were examined daily via 

transrectal ultrasonography. Edema 2, open cervix and a follicular diameter of at least 35 

mm were minimum conditions of mares inclusion in this study. Estrous cycles (n=52) were 

allocated to one of five treatments: treatment 1 (n= 17) 7.5 mg of DT treatment 2 (n= 10), 

1.0 mg of DA (positive control); treatment 3 (n= 4), 0.5 mg of DA (negative control); 

treatment 4 (n= 7), 1.0 mg of DA + 7.5 mg of DT and treatment 5 (n = 14), 0.5 mg of DA 

+ 7.5 mg DT. The animals were examined every 6 hours – Dominant follicle diameter and 

endometrial edema were recorded until ovulation and pregnancy diagnosis performed at 12 

days post ovulation. Number of treatments performed (52) and number of gestational 

diagnoses were recorded (52). Data were analyzed by SAS®, (Cary - NC, USA) procedures. 

Gestation data were submitted to chi-square analysis using the GENMOD procedure with 

the binomial option. Ovulation rates (%) were 62.5, 90, 75, 100 and 92.31 for treatments 

1-5, respectively and differ among treatments1 to others. Effects of treatment, transitional 

period, pre-ovulation edema and dominant follicle class were considered significant if 

p<0.05. The mean time-interval between induction and ovulation was 54.52 ± 5.19 h (17-

184 h). Mean pre-ovulatory follicle diameter (39.71±0.23 mm and median 39.7mm) did 

not differ among treatments. There was no effect of treatment (p= 0.67) and transitional 

period (p= 0.81) on gestation rate. Gestation rates were not affected by edema at the time 

of induction (p= 0.66), pre-ovulatory follicle diameter class (p= 0.96) and pre-ovulatory 

edema (p= 0.45). The similar ovulation rates obtained in this trial, support the hypothesis 

that the associations between prostaglandin and GnRH analogues may sustain the ovulatory 

mechanism compared to the individual use of the latter. This complimentary effect may 

reduce the cost of synchronization protocols currently used which rely solely in the more 

expensive GnRH analogues. The results corroborate the active role of prostaglandins in the 

ovuluation mechanism. 

Key-words: GnRH-analogues, ovulation, equines, prostaglandin, ovulatory follicle. 
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1 INTRODUÇÃO 

 O Brasil lidera a produção de embriões equinos respondendo por cerca de 50% dos 

embriões transferidos no mundo (LOSINNO e UROSEVIC, 2015), sendo a indução da 

ovulação um componente muito importante nesse processo. Este procedimento é necessário em 

programas de reprodução sincronizada, que utilizam sêmen congelado ou transportado a fresco; 

tanto para a obtenção de gestação direta em matrizes como para fertilização de doadoras e 

sincronização de receptoras nas  transferências de embriões. Além disso, a indução da ovulação 

permite a diminuição do número de vezes que as éguas são cobertas, diminuindo custos e 

desgaste de reprodutores e matrizes com manejos adicionais devido ao aumento do período de 

ciclicidade da égua e diminuição dos ciclos estrais, levando à eficiências reprodutivas, número 

de embriões recuperados em tranferências de embriões e de prenhezes (FARIA e GRADELA, 

2010; ALVARENGA e TONGU, 2017). 

As éguas são poliéstricas estacionais e seu ciclo reprodutivo é dividido em estação 

reprodutiva, com receptividade sexual durante primavera/verão e de estação não reprodutiva, 

no outono/inverno, controladas por diversos fatores, sendo o principal a variação do fotoperíodo 

anual (ROMANO et. al.,1998). Conhecendo a fisiologia reprodutiva equina, os hormônios 

indutores sao empregados de diversas formas, com ações centrais e respostas diversas, afim de 

maximizar a estação reprodutiva equina (FARIA e GRADELA, 2010; MCCUE, 2016). 

Um dos hormônios comumente utilizados, como indutor ovulatório em éguas em estádio 

reprodutivo é a gonadotrofina corônica humana (hCG). Esse indutor ovulatório, injetado na fase 

inicial de estro de éguas exerce função semelhante ao hormônio luteinizante (LH), culminando 

na ovulação dentro de 24 a 48 horas. Estudos anteriores comprovaram que existe um fator 

limitante na utilização, pois este leva, em alguns casos, ao surgimento de concentrações 

elevadas de anticorpos anti-hCG, o que pode favorecer retardo no tempo ovulatório em alguns 

animais após três ou mais utilizações (WILSON et. al., 1990). Além do hCG, outros hormônios 

naturais ou sintéticos podem ser utilizados no manejo reprodutivo de éguas, sendo o Acetato de 

Deslorelina o principal indutor de ovulação. O GnRH (acetato de Deslorelina) sintético estimula 

a secreção do hormônio luteinizante (LH) da hipófise, aumentando as taxas circulantes desse 

hormônio até 12 horas após uma única aplicação intramuscular (KINO et. al., 2014).  

Porém outros indutores ovulatórios, em substituição aos já conhecidos hCG e Acetato 

de Deslorelina vem sendo pesquisados, afim de aumentar as opções de escolha em eficiência e 

economia. A prostaglandina F-2α endógena tem ação na ovulação (KIENER, 2010), quando 

utilizada de forma exógena, de seus agonistas e análogos em diversas categorias animais, tem 
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sua função luteolítica comprovada na reprodução (ALLEN e COOPER, 1975; NEELY, 1983) 

e possivelmente pode ser uma ferramenta importante na indução da ovulação em equinos em 

estação reprodutiva. 
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2 REFERENCIAL TEÓRICO 

2.1 Fisiologia reprodutiva equina 

As éguas são poliéstricas sazonais e seus ciclos estrais tem duração média de 21 a 22 

dias e demonstram receptividade sexual durante os períodos do ano de maior incidência 

luminosa, na primavera e verão, e diferentemente, no período de menor incidência solar ocorre 

o período anovulatório de anestro (GINTHER et. al., 2004).  Essa característica estacionária 

ocorre devido às características dependentes de luminosidade, de fotoperíodo positivo da 

espécie, que por meio do eixo hipotalâmico-hipofisário-gonadal, ativa o sistema neuro-

endócrino desencadeando a ciclicidade e as respostas reprodutivas (FITZGERALD e 

MCMANUS, 2000). 

O fator de maior importância para desencadear as respostas reprodutivas estacionárias 

em éguas é a melatonina, liberada pela glândula pineal. Há uma grande relação entre 

hipotálamo, glândula pineal e liberação de hormônios da reprodução (GINTHER et. al., 2004). 

Um impulso nervoso gerado através da estimulação da retina, se dirige ao núcleo 

supraquiasmático, gânglio cervical superior e finalmente à glândula pineal, pelas terminações 

neurais adrenérgicas, com isso, um neurotransmissor, serotonina, é liberado, transformado em 

normelatonina e ao se juntar com N-acetilserotonina o-metiltransferase (ASMT) sintetiza a 

melatonina (SATUÉ e GARDÓN. 2013). Após a liberação de melatonina há a inibição de 

GnRH e consequentemente hormônios gonadotróficos, com supressão da ciclicidade equina em 

períodos prolongados de baixa luminosidade (NAGY et. al., 2000). 

A égua apresenta duas fases do ciclo estral, com duração média de 22 dias, quando em 

dias longos. Uma fase quando em níveis crescentes de estrógeno, apresentando receptividade à 

copula, com condições de útero, vagina e endométrio favoráveis ao acolhimento do sêmen e 

fertilização do oócito, com duração média de 5 – 7 dias, outra fase, a égua, quando na presença 

do corpo lúteo, não apresenta receptividade à cópula com aumento da atividade das glândulas 

endometriais e é caracterizada por concentrações elevadas de progesterona circulante, com 

concentrações máximas próximos ao dia 8 e o sistema reprodutivo está apto ao 

desenvolvimento embrionário e fetal, com duração média de  15 dias finalizando a fase na 

ausência da fixação do embrião e secreções subsequentes de PGF2α (AURICH, 2011). 

 

2.1.1 Dinâmica folicular 

O desenvolvimento folicular em éguas se dá em ondas (BERGFELT e GINTHER, 

1993), o primeiro tipo de onda folicular é denominada onda maior, que por sua vez é dividida 
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em onda primária, com ocorrência após a metade do diestro. A onda primária dá origem ao 

folículo ovulatório, ao atingir diâmetro ≥35 mm. A segunda forma de ocorrência da onda maior 

é denominada secundária, no estro, originando folículos anovulatórios, com diâmetro ≥ 20 mm 

(GINTHER et. al., 1989). As ondas menores que possam ocorrer, não apresentam folículos 

dominantes (GINTHER e BERGFELT, 1992). Embora vários folículos possam estar presentes 

nos ovários, normalmente somente um ou dois crescem um diâmetro de 35 mm ou mais, são 

selecionados, estabelecem dominância e ovulam, os subordinados sofrem atresia (HINRICHS, 

1990). 

A onda folicular na égua está associada a um pico de FSH, três dias antes do desvio 

folicular, correspondente a 13 dias pós-ovulação, em média e quando os folículos quiescentes 

estão com cerca de 13 mm (GINTHER, 2017). O início da divergência ocorre quando há uma 

diminuição de FSH, logo após o pico, durante o diestro (ADAMS et. al., 1992), devido à inibina 

e estrógeno, liberados principalmente pelo folículo dominante, exercendo feedback negativo 

sobre a liberação dessa gonadotrofina (DONADEU e GINTHER, 2001; GINTHER e 

BERGFELT, 1993) e atresia dos folículos subordinados (MCCUE, 1996; DONADEU & 

GINTHER, 2001). Com baixas concentrações de FSH, o folículo dominante é capaz de 

continuar a crescer numa proporção maior que seu competidor devido a maior quantidade de 

receptores (GINTHER et. al., 2003). 

A elevação passageira de LH plasmático ocorre durante a divergência, iniciando-se a 

um ou dois dias antes da sua ocorrência, como parte da onda ovulatória de LH (GASTAL et al., 

1999; 2000; BERGFELT et. al., 2001). Diferente de outras espécies domésticas, em éguas não 

há um pico pré ovulatório de LH, no entanto, a concentração de LH é mantida elevada por 

alguns dias até a ovulação (GASTAL et al 1999; GINTHER, 2000; AURICH, 2011). 

 

2.1.2 Mecanismos da ovulação em éguas  

A ovulação é definida como a liberação do ovócito II, a partir de uma sequência de 

acontecimentos bioquímicos, morfológicos e biológicos necessários para que ocorra liberações 

hormonais desencadeando na cascata ovulatória até a ruptura do ovócito maduro (KIENER, 

2010). Essa cascata ovulatória é mediada por mudanças hormonais, com respostas vasculares e 

estruturais (AZNAR et. al., 2007). Nas éguas, os folículos se desenvolvem de forma central, 

com revestimento do ovário por tecido conjuntivo resistente, com único ponto de ruptura, 

chamada fossa da ovulação (YOON, 2012). 
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O folículo atinge diâmetro médio de 22 cm, sendo considerado o folículo dominante, 

após concentrações de FSH atingirem os valores máximos (GASTAL, 1999), havendo a 

supressão dos demais folículos e das concentrações de FSH circulantes (GINTHER et. al., 

2003).  Logo após a seleção, o LH controla o crescimento folicular e a secreção estrogênica, ao 

adquirir nas células da granulosa, receptores LH (RAWLINGS et. al., 2003) no folículo pré-

ovulatório (HSIEH et. al., 2007). O LH está diretamente envolvido com os mecanismos da 

ovulação, por mudanças estruturais das células da granulosa, esteroidogenese e atividade 

proliferativa, e expressão e síntese de receptores para fatores de crescimento (SHAO et. al., 

2004). Fatores de crescimento semelhante à insulina (IGFs) do tipo 1 e 2 estimulam tanto a 

atividade mitogênica quanto esteroidogênica no folículo dominante, em células da teca e da 

granulosa (VOGE et al., 2004), além de serem fatores de indução da ciclooxigenase 2 (Cox-2), 

com ação no fluxo sanguíneo do folículo pré-ovulatório, juntamente com promotores de 

tumores, gonadotrofinas e interleucina 1β (KIENER, 2010). O IGF-1 livre, a inibina A e o fator 

de crescimento endotelial vascular (VEGF) tem suas concentrações aumentadas na divergência 

do folículo e diminuem na eminencia da ovulação, sugerindo que possam estar envolvidos no 

crescimento e na sua posterior cessação (BASHIR et. al., 2016). 

Após atingir um diâmetro maior que 40mm, o folículo dominante tem a sua integridade 

no tecido ovariano comprometida, com diminuição da dependência de FSH (GINTHER et. al., 

2008) e aumento progressivo das concentrações de LH (BOAKARI et. al., 2017). Juntamente 

com o aumento de LH há o aumento da liberação de endotelina 1, angiotensina II e peptídeo 

natriurético atrial, com interação na camada das células da granulosa dos folículos maduros, 

promovendo alterações no fluxo sanguíneo, com ação no processo ovulatório, por modularem 

o tônus vascular (ACOSTA et al., 1999). 

Primeiramente as mudanças vasculares ocorrem pela histamina e posteriormente é 

assumida pela bradicinina e prostaglandinas (KIENER, 2010). As bradicinina e histamina têm 

sua liberação estimulada pela interleucina 1β, com a degranulação dos mastócitos (GRAZUL-

BILSKA et. al., 2006). A histamina induz, juntamente com demais fatores, a ruptura do folículo 

e extrusão do oótico maduro (ESPEY, 1992) e a bradicinina aumenta consideravelmente 

quando na eminência da ruptura folicular, sendo um fator permissivo à estimulação das 

prostaglandinas, promovendo a biossíntese destas, por meio da ativação da fosfolipase A2, 

liberando o acido araquidônico e levando à conversão das prostaglandinas pelas 

ciclooxigenases (YOSHIMURA et. al., 1988). As prostaglandinas iniciam o processo de lise da 

parede do folículo (ACOSTA et. al., 1999), com o aumento da presença de receptores na teca 
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interna de folículos pré-ovulatórios (BERISHA et. al., 2004), com possível ação na 

remodelação e na determinação do local de ruptura destes folículos (FIELD et. al., 2014). A 

PGE2 induz a hiperemia no ovário, especificamente no folículo dominate, com aumento do 

fluxo sanguíneo à medida que a ruptura do folículo se aproxima e a PGF2α aumenta as 

concentrações no folículo, com conseguente vasoconstrição e redução do fluxo sanguíneo no 

ápice do folículo (YOON, 2012). 

A liberação de prostaglandinas intrafolilular também está associada a liberação da 

enzima óxido nítrico sintase endotelial (NOSe) (ACOSTA et. al., 1999) que sintetiza o óxido 

nitrico (NO) (GRAZUL-BILSKA et. al., 2006), nas células da granulosa dos folículos, com 

funções variadas. O NO dilata a musculatura lisa e vasos sanguíneos, libera PGE2 e 

prostaciclinas pelas ciclooxigenases (KIENER, 2010), porém seus mecanismos nos ovários não 

são totalmente conhecidos. Sugere-se que NO module a esteroidogénese folicular, com ação na 

progesterona, sendo demonstrada sua relação positiva ao estradiol pelas células da granulosa, 

podendo ter ação direta, quando em altas concentrações, na modulação da enzima aromatase, 

envolvida na conversão da androstenediona em estradiol (KHAN et. al., 2015), no começo da 

divergência folicular, de modo a não interferir no crescimento folicular por inibir que os 

folículos subordinados adquiram dominância (FORTUNE, 2003). 

O aumento de LH leva à liberação de fator de necrose tumoral tipo alfa (TNF-α), 

ocasionando a indução de colagenases, com a degeneração da base da membrana que sustenta 

o epitélio e também da granulosa do folículo, dessa forma formando o estigma por estreitamento 

da parede ovariana, considerados resultantes da transdução dos sinais apoptóticos. O conjunto 

desses diversos fatores leva ao contato íntimo das células do ovário com as células epiteliais do 

folículo, caracterizando a ruptra folicular e consequente ovulação (SOUZA et. al., 2010). 
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2.2 Indutores de Ovulação Equina 

3.2.1 Gonadotrofina Coriônica Humana (hCG) como indutor da ovulação 

A hCG é uma glicoproteína produzida e secretada por células da placenta humana e, 

quanto utilizada no estro de éguas se comporta de forma semelhante ao LH (WILSON et. al., 

1990), sendo o medicamento mais utilizado em programas de indução de ovulações e redução 

de duração do estro em éguas (McCUE et. al., 2004; KUHL et. al., 2017). 

A hCG contém duas cadeias peptídicas, com galactose e hexosamina, e meia-vida de 

oito a 12 horas (VOSS et. al., 1993). Devido a sua semelhança com o LH, o hCG estimula os 

receptores foliculares, com mesma ação de maturação e ovulação (WILSON et. al., 1990), essa 

semelhança se dá devido as sub-unidade alfa e seqüência de aminoácidos da sub-unidade beta, 

em parte similares às da gonadotrofina coriônica equina (eCG) e outras gonadotrofinas 

(SUGINO et. al., 1987). 

O tratamento com hCG se dá quando os folículos se apresentam 35 mm ou mais de 

diâmetro (NEWCOMBE et. al., 2011). O sucesso é relatado quando utilizada via intramuscular, 

intravenosa ou subcutânea, com doses variando de 1000 a 5000 UI, com uma taxa de ovulação 

variando entre 70 a 100% (BARBACINI et. al., 2000; AWAN et. al., 2016) e tempo de resposta 

entre 24 e 48 horas (SAMPER et. al., 2002). Porém, foi relatada eficácia em doses de tratamento 

de hCG mais baixas, como 750 UI (MOREL e NEWCOMBE, 2008). 

O uso repetido desta gonadotrofina implica na redução de sua eficácia, pela formação 

de anticorpos após repetidas aplicações (WILSON et. al., 1990; BARBACINI et. al., 2000), 

com variação de resposta na estação de monta, com menor eficácia no período de transição e 

em éguas mais velhas (BARBACINI et. al., 2000). 

 

2.2.2 Hormônio Liberador de Gonadotrofina (GnRH): seus análogos na reprodução 

equina 

O GnRH natural (gonadorrelina) e seus análogos, por meio da liberação de LH 

endógeno, levam à ovulação (BARRIER-BATTUT et. al., 2001), porém o uso do GnRH 

natural, em éguas nas quais se pretende sincronizar a ovulação, não se mostra uma ferramenta 

viável devido à sua curta meia-vida e potência (SAMPER, 2008). Análogos de GnRH são 

utilizados na indução de éguas, que apresentam folículos maiores que 35 mm, favorecendo a 

utilização de inseminações com melhor assertividade (BOTT et. al.,1996). Quando utlizados 

diferentes análogos de GnRH, não houve diminuição na variabilidade do intervalo de ovulação 
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utilizando gonadorelina (BENTON et. al., 2010) e da mesma forma fertirelina (MARCHIORI 

et. al., 2009). 

O análogo Acetato de Deslorelina, um peptideo sintético é um dos mais utilizados na 

reprodução equina, estimulando a liberação de LH e FSH a partir da glândula hipófise anterior 

(CAMPBELL, 2012). Sua ação na diminuição do tempo de ovulação se dá por interação com 

receptores de GnRH (GnRHr), estimulando a liberação de gonadotrofinas pela hipófise. 

Quando utilizado análogos ao GnRH de forma continua há redução da regulação de GnRHr, 

com diminuição da sensibilidade da hipófise ao GnRH endógeno e consequente diminuição da 

pulsatilidade do LH (SCHNEIDER et. al., 2006). 

O Acetato de Deslorelina parece ser, aproximadamente, 100 vezes mais potente que o 

GnRH (PADULA, 2005), acelerando a ovulação de folículos pré-ovulatórios menores 

(CUERVO-ARANGO e NEWCOMBE, 2008). Ao realizar a administração do agonista no 

momento adequado, a indução da ovulação se dá em intervalo muito estreito, de 40-46 horas, 

quanto utilizada na forma injetável, lenta (I.M.) e na concentração de 1,5 mg (MCCUE et. al., 

2007). 

 

Melo et. al. (2012), sincronizou éguas com Acetato de Deslorelina e observou que 

apenas 6,9% não responderam ao tratamento em até 48 horas, mostrando que esse agente 

indutor funciona de forma eficaz na indução da ovulação de éguas em período fértil. Esses 

autores utilizaram 1,0 miligrama (mg) de deslorelina em veículo injetável de liberação lenta 

(I.M.), detectaram ovulações em 79,3% das éguas entre 24 e 48 horas após sua aplicação, 

quando estas apresentavam um folículo ≥35mm.  

A hCG, comparativamente à deslorelina parece funcionar melhor no início da estação 

reprodutiva.  Essa diferença pode estar relacionada ao fato de que a hCG atua diretamente no 

ovário, enquanto a Deslorelina estimula a hipófise anterior e com isso estimula maior liberação 

de LH (SQUIRES, 2008). Porém os dados são poucos e divergentes quanto às respostas, não 

havendo diferença entre as taxas de ovulação obtidas com Deslorelina e hCG no período 

transicional ou na estação ovulatória (GOMES et. al., 2014). 

 

2.2.3 Prostaglandina F-2 α (PGF2 α): seus análogos na reprodução equina 

As prostaglandinas são moléculas de lipídeos pequenas, que no organismo exercem 

diversas funções, reprodutivas, imunológicas, renais, dentre outras (HARRIS et. al., 2002). As 

prostaglandinas são sintetizadas por ácidos graxos essenciais, principalmente derivada do ácido 
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araquidônico (ácido 5,8,11,14-eicosatetraenóico) e sua reação é catalisada pela Prostaglandina 

endoperóxido sintase, produzindo endoperoxidos PGG-2 e PGH-2. Estes degradam 

espontaneamente levando à formação das prostaglandinas (GRÉEN et. al., 1981). A PGH-2 é 

convertida em várias prostaglandinas, incluindo PGI2, PGF2α, PGD2 e PGE2 (HARRIS et. al., 

2002). 

A PGF2α, um ácido graxo de cadeia longa modificado (GINTHER, 1971), é um potente 

agente luteolítico (ALLEN e COOPER, 1975; KINDAHL et. al., 1976; NEELY, 1983), A 

luteólise fisiológica, é iniciada aproximadamente 14 dias após a ovulação e com tempo médio 

de 23 horas. Após a síntese e secreção pelas células endometriais uterinas, a PGF2α chega aos 

ovários pela via simples, artéria uterina que irriga diretamente os ovários (GINTHER et. al., 

2011). Levando ao declínio da produção e secreção de progesterona e perda dos componentes 

e integridade celulares pela apoptose celular, concomitante à luteólise morfológica, onde a 

estrutura do corpo lúteo é quebrada. Esta etapa é marcada pela redução do suprimento vascular, 

proliferação do tecido conjuntivo, aumento da desorganização celular, degeneração e fagocitose 

das células luteais (MIYAMOTO et. al., 2009).  

Como forma de diminuir o tempo de permanência das éguas em diestro (ALLEN e 

COOPER, 1975; COFFMAN e PINTO, 2016) e potencializar seu uso reprodutivo, o uso de 

PGF2α exógenos na luteolíse do CL resulta em concentrações menores de progesterona 

circulante, com consequente aumento das concentrações de LH e FSH, e retorno ao estro entre 

2 e 4 dias e posterior ovulação em média aos 7 dias após administração no oitavo dia do diestro 

(NETT et. al., 1979; WITHERSPOON et. al., 1975).  

A PGF2α pode ser administrada pelas vias intramuscular (IM), intravenosa (IV), intra-

uterina (IU) ou intra-luteal, a via IM é a de maior praticidade e que apresenta menores efeitos 

colaterais. Estudos mostram que a égua é muito mais senssível à ação da PGF2α em relação às 

outras espécies (ALCANTARA et. al., 2005; ALLEN e WILSHER, 2017). Os efeitos colaterais 

são observados em 10% das éguas, poucos minutos após a administração com sinal clínico mais 

frequente de sudorese, podendo haver também taquicardia, distúrbios abdominais, 

incoordenação motora e prostração (Lutalyse®, Pfizer Saúde Animal).  

Novos questionamentos quanto às atribuições das prostaglandinas no ciclo reprodutivo 

em éguas vem sendo levantados. Estas são parte essencial da ovulação (ROBKER et. al., 2000). 

Em um estudo realizado com ratas, comparando-se diferentes prostaglandinas, PGE2 e PGF2α 

na ovulação (GAYTAN et. al., 2002), a PGE2 se mostrou superior na ruptura de folículos 

dominantes em comparação à PGF2α, porém quando avaliadas concentrações de 
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prostaglandinas no liquido folicular de éguas tratadas com hCG (WATSON e HINRICHS, 

1988; GINTHER et. al., 2009) houve uma proporção de 4:1 de PGE2 e PGF2α, sugerindo que 

ambas prostaglandinas desempenham papel na ovulação equina. Mais recentemente, em um 

trabalho retrospectivo (BURDEN et. al., 2015), onde foram avaliadas éguas tratadas com 

cloprostenol, um análogo sintético de PGF2α, observou-se um intervalo de ovulação inverso ao 

diâmetro folicular, com um menor tempo de ovulação às aquelas com diâmetro maior que 35 

milímetros. Um análogo PGF2α, Fenprostaleno, na concentração de 250 microgramas, foi 

utilizado em éguas com três dias de estro, para ovulação, havendo 80% das éguas ovuladas com 

48 horas, diminuendo também a duração do estro, diferindo do controle à base de solução salina, 

demonstrando que análogos de PGF2α podem ser eficientes indutores (SAVAGE e 

LIPTRAP,1986). Em contraste, quando utilizado Luprostiol, outro analógo de PGF2α, em 

comparação com um análogo de GnRH e hCG, houve diferença entre os indutores, sendo o 

Luprostiol menos eficaz em diminuir o tempo entre tratamento e ovulação, sugerindo que esse 

análogo de PGF2α não induz a liberação de LH e FSH suficientes para estimular a ovulação na 

espécie equina (HARRISON et. al., 1991). 

Em uma série de estudos em relação à ocorrência de folículos hemorrágicos 

anovulatórios (FHA), a PGF2α, na forma de seu análogo cloprostenol aplicada de forma 

sistêmica logo após o surgimento dessa patologia, teve resultados promissores na indução 

ovulatória (CUERVO-ARANGO e NEWCOMBE, 2008). Porém quando induzido o HAF por 

meio de inibidor de síntese de prostaglandina, a aplicação sistêmica de cloprostenol teve 

resultados desapontadores (CUERVO-ARANGO e NEWCOMBE, 2012). E quando utilizado 

a administração intrafolicular da associação de PGF2α e PGE2 em éguas com HAF induzido, as 

ovulações e prenhezes subsequentes ao tratamento foram satisfatórias (MARTÍNEZ-BOVÍ e 

CUERCO-ARANGO, 2016). 

Duas preparações comerciais são utilizadas em tratamentos hormonais em éguas: o 

cloprostenol sódico e a dinoproste trometamina (Figura 2), ambas são análogos sintéticos da 

PGF2α. Dinoproste trometamina têm a mesma forma molecular da ocorrência natural da 

molécula de PGF2α, enquanto cloprostenol sódico é considerado agonista (EMEA, 2004a, b; 

ESTERMAN et al., 2016). O tempo de meia-vida dessas substâncias sintéticas é diferente, 

cloprostenol sódico aproximadamente 3 horas, enquanto Dinoproste trometamina minutos 

(EMEA, 2004a, b). 
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Figura 1 – Moléculas de Dinoproste trometamina e Cloprostenol, análogos sintéticos de PGF2α 

 

A: forma molecular de Dinoproste trometamina; B: forma molecular de CloprostenolFonte: 

<pubchem.ncbi.nlm.nih.gov> Acessado em: 21 mar. 2017) 
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3 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 A capacidade de iniciar a ciclicidade estral das éguas é influenciada por fatores 

ambientais, como a incidência luminosa das estações sazonais. Devido a essa influência é 

necessária a maximização do período reprodutivo desses animais, sendo utilizado diferentes 

hormônios sintéticos análogos aos hormônios reprodutivos endógenos. 

 Aa prostaglandinas endógenas são importantes substâncias na cascata ovulatória e a 

utilização destas na formas de análogos sintéticos podem ter função similar ou somatória, como 

no caso do análogo sintético Dinoproste trometamina, de forma molecular semelhante à PGF2α 

endógena na espécie equina. 

 Dessa forma os objetivos propostos são: 

 

3.1 Objetivo geral 

 Conduzir uma análise das respostas à indução da ovulação em éguas, comparando os 

efeitos do Dinoproste Trometamina, do Acetato de Deslorelina e de suas associações. 

 

3.2 Objetivos específicos 

-Verificar o efeito de indução ovulatória do Dinoproste Trometamina com o tempo de ovulação; 

-Verificar o efeito de indução ovulatória do Acetato de Deslorelina com o tempo de ovulação; 

-Verificar o efeito de indução ovulatória da associação do Dinoproste Trometamina e Acetato 

de Deslorelina com o tempo de ovulação; 

-Verificar o efeito de indução ovulatória do Dinoproste Trometamina sobre as taxas de gestação 

quando utilizados esses diferentes indutores da ovulação em monta natural; 

-Verificar o efeito de indução ovulatória de Acetato do Deslorelina sobre as taxas de gestação 

quando utilizados esses diferentes indutores da ovulação em  monta natural; 

-Verificar o efeito de indução ovulatória da associação de Dinoproste Trometamina e Acetato 

de Deslorelina sobre as taxas de gestação quando utilizados esses diferentes indutores da 

ovulação em monta natural; 

-Avaliação da ação desses diferentes indutores hormonais em animais com diferença na 

condição do ambiente em que os animais estarão submetidos, afim de registrar a eficiência dos 

fármacos envolvidos. 
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ii. Resumo 10 

O objetivo foi determinar a eficiência do dinoprost trometamina (DT;Lutalyse®, Pfizer, 11 

EUA) e sua associação com o análogo sintético da GnRH, o acetato de deslorelina 12 

(AD;Sincrorrelin®, Ouro Fino, Brasil) na indução da ovulação de éguas cíclicas e na 13 

melhora da taxa de gestação. Éguas Mangalarga (n = 30), com idade entre 4 - 15 anos e 14 

escore de condição corporal 5 - 6 foram examinadas diariamente através de 15 

ultrassonografia transretal. Edema 2, cérvix aberto e diâmetro folicular de pelo menos 35 16 

mm foram condições mínimas de inclusão da égua neste estudo. Ciclos estrais (n = 52) 17 

foram distribuídas em um dos cinco tratamentos: tratamento 1 (n = 17) 7,5 mg de DT; 2 18 

(n = 10), 1,0 mg de AD (controlo positivo); tratamento 3 (n = 4), 0,5 mg de AD (controle 19 

negativo; tratamento 4 (n = 7), 1,0 mg de AD + 7,5 mg de DT e tratamento 5 (n = 14), 20 

0,5 mg de AD + 7,5 mg DT. Os animais foram examinados a cada 6 horas - o diâmetro 21 

do folículo dominante e o edema endometrial foram registrados até o diagnóstico da 22 

ovulação e a gestação registrada aos 12 dias pós-ovulação. O número de tratamentos (52) 23 

e de diagnósticos gestacionais (52) foram analisados por SAS ® (Cary - NC, EUA). Os 24 

dados da gestação foram submetidos à análise do chi-quadrado utilizando o procedimento 25 

GENMOD com a opção binomial. As taxas de ovulação (%) foram 62.5, 90, 75, 100 e 26 

92.31 para os tratamentos. 1-5, respectivamente diferindo entre o tratamento 1 dos 27 

demais, sendo considerados significativos os efeitos do tratamento, período transicional, 28 

edema pré-ovulatório e classe dominante, quando p <0,05. O tempo médio entre indução 29 

e ovulação foi de 54,52 ± 5,19 h (17- 184 h). O diâmetro do folículo pré-ovulatório médio 30 

(39,71 ± 0,23 mm e mediana 39,7 mm) e não diferiu entre os tratamentos. Não houve 31 

efeito do tratamento (p = 0,67) e período de transição (p = 0,81) na taxa de gestação. As 32 

taxas de gestação não foram afetadas pelo edema no momento da indução (p = 0,66), 33 

classe de diâmetro do folículo pré-ovulatório (p = 0,96) e edema pré-ovulatório (p = 0,45). 34 

As taxas de ovulação similares, obtidas neste estudo, confirmam a hipótese de que as 35 

associações entre os análogos da prostaglandina e GnRH podem sustentar o mecanismo 36 

ovulatório comparado ao uso individual do último. Esse efeito complementar pode 37 

reduzir o custo dos protocolos de sincronização atualmente utilizados, que dependem 38 

exclusivamente dos análogos de GnRH, de custo elevado. Os resultados corroboram o 39 

papel ativo das prostaglandinas no mecanismo de ovulação. 40 

Palavras-chave: análogos da GnRH, ovulação, equinos, prostaglandina, folículo 41 

ovulatório. 42 

iii. Introdução 43 

A indução hormonal é uma importante ferramenta usada em programas de 44 

reprodução assistida equina, permitindo a diminuição do número de vezes que éguas são 45 

cobertas, redução de custos e desgaste de reprodutores e matrizes com manejos 46 
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adicionais. Com destaque no aumento do período de ciclicidade da égua e diminuição dos 47 

ciclos estrais, levando à maior eficiência reprodutiva, número de embriões recuperados e 48 

de prenhezes (Faria e Gradela, 2010). Esses tratamentos farmacológicos, juntamente com 49 

métodos de diagnósticos (Allen e Wilsher, 2018) e predição de parto (Ewert et. al., 2018), 50 

são ferramentas importantes para a eficácia e economia desses programas. 51 

A gonadotrofina coriônica humana (hCG) é uma glicoproteína que se comporta 52 

de forma semelhante ao hormônio luteinizante (LH) na espécie equina (Wilson et. al., 53 

1990), sendo o medicamento mais utilizado em programas de indução de ovulações e 54 

redução de duração do estro em éguas (McCue et. al., 2004; Kuh et. al., 2017). Seu 55 

sucesso é relatado em programas de estação reprodutiva com taxas de ovulação variando 56 

entre 70 a 100% (Barbacini et. al., 2000; Awan et. al., 2016) e tempo de resposta entre 24 57 

e 48 horas (Samper et. al., 2002; Phetudomsinsuk, 2017), porém com eficácia reduzida 58 

quando aplicada em repetidas vezes no mesmo animal, pela formação de anticorpos 59 

(Wilson et. al., 1990; Barbacini et. al., 2000). 60 

Outros indutores ovulatórios vem sendo criados a fim de fornecer opções de 61 

utilização em diferentes situações e programas de reprodução assistida equina e com isso, 62 

novos questionamentos quando às atribuições das prostaglandinas, não somente como 63 

potente indutor luteolítico (Allen e Cooper, 1975; Kindahl, 1976; Neely, 1979) mas 64 

também em outras funções no ciclo reprodutivo em éguas, vem sendo levantados. Estas 65 

são parte essencial da ovulação (Robker et. al., 2000), porém questiona-se a atribuição de 66 

análogos de PGF2α como indutor ovulatório pela não indução à liberação de LH e FSH 67 

suficientes para estimulação da ovulação na espécie equina (Harrison et. al., 1991). 68 
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O hormônio liberador de gonadotrofinas (GnRH), leva à ovulação de éguas em 69 

estádio reprodutivo por meio da liberação de LH endógeno (Barrier-Battut et. al., 2001) 70 

e sua utilização se dá na forma de análogo, Acetato de Deslorelina, sendo um peptídeo 71 

sintético e um dos fármacos mais utilizados na reprodução equina. O Acetato de 72 

Deslorelina estimula a liberação de LH e FSH (Campbell, 2012), com resultado 73 

ovulatório de aproximadamente 80% das éguas entre 24 e 48 horas após sua aplicação 74 

(McCue et. al., 2007). A hCG, quando comparada ao Acetato de Deslorelina parece 75 

funcionar melhor no início da temporada reprodutiva.  Essa diferença pode estar 76 

relacionada ao fato de que a hCG atua diretamente no ovário enquanto o Acetato de 77 

Deslorelina estimula a hipófise anterior e com isso estimula maior liberação de LH 78 

(Squires, 2008). 79 

O objetivo nesse estudo foi determinar a eficiência reprodutiva da prostaglandina 80 

F2α associada ou não ao análogo sintético de GnRH, Acetato de Deslorelina, em induzir 81 

a ovulação de éguas cíclicas e promover aumento na melhoria da taxa gestacional destas. 82 

iv. Materiais e Métodos 83 

Este estudo foi realizado respeitando-se os princípios éticos da experimentação 84 

animal (Lei 11.794/2008) e a Declaração Universal dos Direitos dos Animais da 85 

UNESCO (Organização das Nações Unidas para Educação, a Ciência e a Cultura). Além 86 

disso, o presente estudo foi aprovado pela Comissão de Ética no Uso de Animais (CEUA) 87 

da Universidade Federal de Lavras (Protocolo número 058/17). 88 

Um total de 30 éguas reprodutoras Mangalarga, idade entre 4 e 15 anos, com 89 

escore de condição corporal de 5 e 6 (escala de 1 a 9) (Henneke et. al., 1983) e peso de 90 
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420-500 Kg, foram examinadas para comprovação da higidez, e posteriormente 91 

submetidas ao delineamento experimental.  92 

As éguas se encontravam em uma latitude 21° 14' 43 sul e a uma longitude 44° 93 

59' 59 oeste em uma mesma fazenda. Em relação aos períodos na estação de monta, foram 94 

considerados para efeitos de análises os seguintes períodos, 1- transição inicial- ínicio de 95 

setembro a final de outubro de 2017; 2- estação reprodutiva- início de novembro de 2017 96 

a final de fevereiro de 2018 e 3- transição final- ínicio de março a final de abril de 2018. 97 

Os períodos estacionais foram definidos de acordo com dados climáticos adquiridos junto 98 

ao Instituto Nacional de Meteorologia (INMET, Brasil): temperatura máxima entre 99 

indução e ovulação; temperatura mínima entre indução e ovulação; precipitação chuvosa 100 

em milímetros cúbicos entre indução e ovulação; tempo (horas) de insolação entre 101 

indução e ovulação.  102 

Os animais foram examinados diariamente via ultrassonográfica (Aloka, SSD 103 

500, transdutor linear 5.0Mhz), até características indutoras presentes de edema uterino 2 104 

(escala de 0 a 3; Ginther e Bergfelt, 1992), cérvix aberta e diâmetro folicular mínimo de 105 

35 mm (Ginther e Pierson, 1989). Para fim de exemplificação de parâmetros indutores e 106 

ovulatórios, foram salvas imagens ultrassonográficas de diferentes estádios uterinos e 107 

foliculares (Mindray DP-20, transdutor linear 5.0Mhz). Em desenho experimental 108 

change-over os animais foram designados aleatoriamente para tratamentos de indução da 109 

ovulação a cada ciclo estral (tab. 1).  110 

Os hormônios utilizados foram: Acetato de Deslorelina (Sincrorrelin®, Ouro Fino, 111 

Brasil) e Dinoproste trometamina (Lutalyse®, Pfizer, EUA). No tratamento 1 (n = 17 112 

estros) os animais receberam 1,0mg de Acetato de Deslorelina, no tratamento 2 (n= 10 113 

https://pt.wikipedia.org/wiki/Latitude
https://pt.wikipedia.org/wiki/Longitude
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estros), 7,5 mg de Dinoproste trometamina (controle positivo), no tratamento 3 (n= 4 114 

estros) 0,5mg de Acetato de Deslorelina (controle negativo), no tratamento 4 (n= 7 115 

estros), 1,0mg de Acetato de Deslorelina + 7,5 mg de Dinoproste trometamina e no 116 

tratamento 5 (n= 14 estros), 0,5mg de Acetato de Deslorelina + 7,5 mg de Dinoproste 117 

trometamina. Todos os tratamentos foram administrados via intramuscular profunda.  118 

A primeira hora dos tratamentos hormonais foram consideradas H0 e primeiro dia 119 

D0 e os animais foram examinados via ultrassonografia transretal a cada 6 horas, com o 120 

registro das imagens, até a detecção da ovulação e posteriormente a partir de 12 dias de 121 

cobertura para confirmação gestacional. Os animais foram encaminhados para cobertura 122 

direcionada com garanhão testado quando observadas características de ovulação 123 

eminente (Gastal et. al., 2006a; Gastal et. al., 2006b). Os animais que não foram 124 

diagnosticados como gestantes foram designados aleatoriamente para um dos cinco 125 

tratamentos, de formas que, um mesmo animal poderia receber o mesmo tratamento em 126 

ciclos estrais distintos.  127 

As seguintes variáveis foram avaliadas em cada ciclo estral: ocorrência de 128 

ovulação (até 72 horas após a indução; Harrison et. al. 1991; Samper, 2008), intervalo 129 

(horas) da indução ovulatória até a ovulação; diâmetro do maior folículo no momento da 130 

indução; diâmetros do crescimento folicular a cada 6 horas a partir da indução ovulatória; 131 

diâmetro do folículo pré-ovulatório, que foi classificado como folículos dominantes: 132 

classe 1- <38mm; classe 2- 38-40mm e classe 3- > 40mm; escore de edema endometrial 133 

no momento da indução ovulatória, dicotomizados  em duas classes: 1 e 2, sendo edemas 134 

0-1 e 2-3, respectivamente; escore de edema endometrial no momento da última avaliação 135 

do folículo pré-ovulatório; ocorrência de ovulação até 48h após a indução; gestação entre 136 

os dias 12-18 (sim/não) e ocorrência de anomalias de desenvolvimento folicular, tais 137 
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como, folículo hemorrágico anovulatório, cistos ovarianos e endometriais. O método de 138 

mensuração dos folículos e estimação do escore de edema endometrial no momento da 139 

indução hormonal estão apresentados na figura 1.   140 

 Os dados de intervalo ovulatório foram submetidos ao teste de normalidade de 141 

Kolmogorov-Smirnov do procedimento UNIVARIATE (SAS®, Cary - NC, USA) e 142 

constatados como distribuição anormal tendo sido transformados em Log e quando 143 

constatada a normalidade foram submetidos a análise de variância, via procedimento 144 

GLM (SAS®). Os dados de gestação foram submetidos a análise de chi-quadrado via 145 

procedimento GENMOD (SAS®) com a opções de distribuição binomial e pscale. Os 146 

efeitos de tratamento, período, edemas inicial e final (pré-ovulação) e classe de folículo 147 

dominante (segundo o diâmetro) foram considerados significativos se p<0,05. Os dados 148 

de diâmetro do folículo dominante foram analisados descritivamente pelo procedimento 149 

UNIVARIATE. 150 

v. Resultados 151 

A taxa de ovulação foi de 62.5% no tratamento 1, 90% no tratamento 2, 75% no 152 

tratamento 3, 100% no tratamento 4 e 92.31% o tratamento 5, havendo diferença entre o 153 

tratamento 1 e 4 e 1 e 5 (p<0.05) e não havendo diferença entre tratamento 2-5 (p>0.05). 154 

O maior tempo de crescimento folicular, a partir da indução com edema endometrial igual 155 

a 2, foi de 184 horas (Trat. 1), correspondendo a 7 dias, com medida folicular indutora de 156 

42,5mm. O menor tempo observado entre indução e ovulação foi de 17 horas (Trat. 1), 157 

dia 1 de indução, com diâmetro folicular de 33,5mm e edema endometrial 1. O tempo 158 

médio em horas entre indução e ovulação de todos os tratamentos foi de 54,52 ± 5,19 159 

(média ± e.p.m) e tempo mediano de 44,00 (p< 0.0001), enquanto a média em milímetros 160 
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dos folículos pré-ovulatórios, denominados folículos dominantes foi de 39,71 ± 0,23 161 

(média ± e.p.m) e diâmetro mediano de 39,70 (p< 0.0001). Não foram observadas 162 

anomalias de desenvolvimento folicular e uterinas.  163 

Não houve efeito (p=0,67) dos tratamentos sobre a taxa de gestação (Tabela 2).  164 

Não houve efeito (p = 0.81) do período reprodutivo sobre a gestação (Tabela 3). Da 165 

mesma forma, as taxas de gestação não diferiram entre as classes de edema no momento 166 

da indução hormonal (p = 0.66; Tabela 4), classes de diâmetro do folículo pré-ovulatório 167 

(p = 0.96; Tabela 5) e classes de edema no momento pré-ovulatório (p = 0.45; Tabela 6). 168 

vi. Discussão 169 

Esse trabalho foi o primeiro a utilizar Dinoproste trometamina em associação com 170 

um análogo de GnRH como indutor ovulatório em éguas cíclicas em período reprodutivo. 171 

As taxas de ovulação após indução com acetato de deslorelina do presente trabalho 172 

foram consistentes com aquelas dos demais trabalhos na literatura (Gomes et. al., 2014; 173 

Burden et. al., 2015). O tempo médio de ovulação após indução com 1,0 mg de acetato 174 

de deslorrelina e sua associação, de mesma dosagem, com 7,5 mg de dinoproste 175 

trometamina, está de acordo com outros trabalhos, onde houve resposta à dosagem 176 

utilizada normalmente (1,0 mg/animal) de Acetato de Deslorelina em aproximadamente 177 

48 horas após indução (McCue et al., 2007; Melo et al., 2012; Azevedo et al., 2015; 178 

Boakari et. al., 2017). No tratamento 3, onde se utilizou 0,5 mg de Acetato de Deslorelina, 179 

abaixo da dosagem indicada para desencadear ruptura folicular, o tempo médio de 180 

resposta foi o mesmo dos demais tratamentos. Agonistas de GnRH, reagem com potencial 181 

ovulatórios quando utilizados em dosagem de 0,5 mg por animal, diminuindo tempo de 182 

ciclicidade das éguas (Lindholm et al., 2010), porém, De Almeida Silva et. al. (2016), ao 183 
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comparar Acetato de Deslorelina a 0,75 mg com diferentes indutores, obteve tempo de 184 

ovulação superior ao tratamento com doses elevadas desse agonista, diferente do presente 185 

estudo. 186 

Estudos demonstram que quando utilizado prostaglandinas como indutores 187 

ovulatórios, as respostas condizem com demais tratamentos estimuladores da ovulação 188 

(Andrade el. al., 2017), da mesma forma, quando estudado os mecanismos da ovulação 189 

(Hourvitz et. al., 2018) a ausência de transportadores para as prostaglandinas inibem a 190 

ovulação. Os tempos médios das ovulações dos tratamentos 4 e 5 (1,0 mg de Acetato de 191 

Deslorelina + 7,5 mg de Dinoproste trometamina; 0,5 mg de Acetato de Deslorelina + 7,5 192 

mg de Dinoproste trometamina) não diferiram dos tempos de ovulação da deslorelina 193 

isoladamente. Segundo Cuervo-Arango e Martíniz-Boví (2016), as prostaglandinas são 194 

dependentes do processo desencadeado pelas gonadotrofinas, principalmente o LH, para 195 

ação ovulatória. Dessa forma, seria de se esperar que os tratamentos 4 e 5 tivessem ação 196 

ovulatória no tempo esperado de 48 horas ou menos, devido a aplicação precoce de 197 

Acetato de Deslorelina, indutor da liberação das gonadotrofinas. Essa associação, 198 

portanto, parece desacoplar essa dependência da ação sobre o LH. 199 

O crescimento final do folículo pré-ovulatório e sua circunferência são 200 

considerados preditores da taxa gestacional, porém não de taxas ovulatória, em induções 201 

hormonais. No momento da ovulação induzida por Acetato de Deslorelina, as 202 

concentrações plasmáticas de LH se encontram elevadas, característica presente logo 203 

após aplicação hormonal e que se prolonga até a ovulação, (Boakari et. al., 2017). A 204 

concentração elevada de LH normalmente ocorre de 1 a 2 dias antes do desvio folicular 205 

do futuro folículo dominante (Ginther, 2017a) e suas concentrações estão relacionadas 206 

diretamente com o desvio e crescimento folicular e maturação oocitária (Bashir et. al., 207 



 

45 
 

2016).  Não houve diferença nos diâmetros das classes dos folículos ovulatórios e taxas 208 

ovulatórias e gestacionais e suas médias são similares à literatura (Elmetwally et al., 2017; 209 

Ishak et. al., 2017; Tazawa et. al., 2017), não sendo o crescimento final do folículo pré-210 

ovulatório um parâmetro de êxito na ovulação ou taxa gestacional no presente estudo. 211 

As taxas de gestação desse trabalho foram superiores do que as relatadas por  De 212 

Leal Fonseca et. al., (2016), onde os autores apresentam um estudo retrospectivo de éguas 213 

submetidas à indução hormonal com diferentes tratamentos. As taxas de ovulação foram 214 

respectivamente: Controle– 54,71%; 100 UI de hCG– 59,3%; 5,0mg de Dinoproste 215 

trometamina– 49,55% e Dinoproste trometamina+hCG– 59,41%. O dinoproste 216 

trometamina foi utilizado somente para indução do ciclo no dia 7 do diestro, o que 217 

justifica, segundo os pesquisadores a formação de folículos hemorrágicos anovulatórios, 218 

como descrito em outros trabalhos (Cuervo-Arango e Newcombe, 2009). Porém, no 219 

presente estudo, não houve a formação dessa patologia, o que pode ser devido ao tempo 220 

de aplicação e dosagem utilizada, já que a aplicação desse agonista de PGF2α foi feita na 221 

presença de características ovulatórias. 222 

 As taxas de gestação nas classes de edema endometrial no momento da indução 223 

foram similares. Seria esperado, que a gestação fosse menor na classes de edema 2, pois, 224 

nesse momento já seria ideal que estivesse em queda.  De acordo com a literatura (McCue, 225 

2014), os folículos induzidos no presente estudo corresponderam ao decréscimo do escore 226 

de edema endometrial em todos os tratamentos, o que é consistente com a indicaçao para 227 

indução hormonal, de escore decaindo de 3 para 2, sendo mais indicado a indução 228 

hormonal com edema endometrial 2, o que corresponde a diâmetros foliculares maiores 229 

que 35 mm (Samper, 2008; Pinto et. al. 2017). 230 
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As prostaglandinas podem ser um fator potencializador da ação ovulatória, uma vez que 231 

componentes determinísticos para que ela ocorra são encontrados em concentrações 232 

elevadas no fluido folicular de folículos dominantes (Kiener, 2010; Ginther, 2017b). 233 

Sugere-se mais estudos sobre o mecanismos em diferentes associações hormonais 234 

contendo prostaglandinas em éguas, pois estas além de estarem presentes nos mecanismos 235 

ovulatórios (Acosta et al., 1999; Robker et al., 2000; Gaytan, 2002; Kiener, 2010; Yoon, 236 

2012), estimulam fatores mediadores na produção de corticosterona (Hindawi et. al., 237 

1985; Kuhl et. al., 2016), precursor de concentrações elevados de aldosterona no fluido 238 

folicular de folículos em crescimento e folículos pré-ovulatórios, com possível função de 239 

desenvolvimento e maturação de oócitos por ação no sistema renina-angiotensina 240 

ovariana (Raposo-Costa e Reis, 2000; Sneeringer et. al., 2011; Satué et. al., 2013), o que 241 

poderia explicar a elevada taxa gestacional mesmo em condições climáticas em diferentes 242 

períodos estacionais, não somente dos tratamentos contendo apenas análogos de GnRH, 243 

mas também com prostaglandina F2α. 244 

Os resultados do presente estudo sugerem que a associação desse hormônio com 245 

Acetato de Deslorelina poderia exercer igual função ovulatória aos demais indutores 246 

hormonais usualmente utilizados em programas de estação reprodutiva equina. Em 247 

conclusão, as associações entre os análogos da prostaglandina e GnRH podem sustentar 248 

o mecanismo ovulatório comparado ao uso individual do último. Esse efeito 249 

complementar pode reduzir o custo dos protocolos de sincronização atualmente 250 

utilizados, que dependem exclusivamente dos análogos de GnRH, de custo elevado. Além 251 

do mais, resultados corroboram o papel ativo das prostaglandinas no mecanismo de 252 

ovulação. 253 
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Tabela 1 – Taxa de ovulação (%) observada em diferentes ciclos estrais em até 72 horas 

após tratamentos hormonais ovulatórios em éguas Mangalarga. 

Letras diferentes na coluna diferem estatisticamente pelo teste chi-quadrado (p<0.05). 

 

Tabela 2 – Taxa de gestação (%) observada em diferentes tratamentos hormonais 

ovulatórios em éguas Mangalarga. 

          Tratamento*  

Total Resultado 1 2 3 4 5 

Gestante 
Ciclos Estrais 13 9 3 4 9 38 

Taxa de Gestação (%) 25.00 17.31 5.77 7.69 17.31 73.08 

Não 

Gestante 

Ciclos Estrais 4 1 1 3 5 14 

Taxa de Gestação por 

trat.  

7.69 1.92 1.92 5.77 9.62 26.92 

Total   17 10 4 7 14 52 

%  32.69 19.23 7.69 13.46 25.42 100 

* Tratamento 1 = 1,0mg de Acetato de Deslorelina (Sincrorrelin, Ouro Fino, Brasil); 

tratamento 2 = 7,5 mg de Dinoproste trometamina (Lutalyse, Pfizer, EUA) (controle 

positivo); tratamento 3 = 0,5mg de Acetato de Deslorelina (controle negativo); 

tratamento 4 = 1,0mg de Acetato de Deslorelina + 7,5 mg de Dinoproste trometamina; 

tratamento 5 = 0,5mg de Acetato de Deslorelina + 7,5 mg de Dinoproste trometamina. 

χ 2 = 2.34, gl = 4, p = 0.67 
 

Tabela 3 – Taxa de gestação (%) observada em diferentes períodos da estação 

reprodutiva de éguas Mangalarga submetidas à protocolos ovulatórios. 

                Período*  

Resultado 1 2 3 Total 

Gestante 
Frequência  8.00 23.00 7.00 38.00 

Taxa de Gestação por trat. 15.38 44.23 13.46 73.08 

Não 

Gestante 

Frequência  5.00 8.00 1.00 14.00 

Taxa de Gestação por trat. 9.62 15.38 1.92 26.92 

Total  13 31 8 52 

%  25.00 59.62 15.38 100 

* 1= período de transição inicial (início de setembro a final de outubro); 2= período de 

estação reprodutiva (início de novembro a final de fevereiro); 3= período de transição 

final (início de março a final de abril). Definidos de acordo com dados climáticos 

adquiridos junto ao INMET, Brasil. 

χ 2 = 0.41, gl = 2, p = 0.81 

 

 

Tratamento*  Nº de animais Ciclos Estrais Ovulação (%) 

1 13 17 62.50a 

2 9 10 90.00ab 

3 4 4 75.00ab 

4 5 7 100.00b 

5 11 14 92.31b 

Total 42 52 81.63 
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Tabela 4 – Taxa de gestação (%) observada em diferentes edemas no momento da 

indução hormonal ovulatória em éguas Mangalarga. 

 Edema indutório*  

    

Resultado 

 1 2 Total 

Gestante 
Frequência  11.00 27.00 38.00 

Taxa de Gestação por trat. (%) 21.15 51.92 73.08 

Não 

Gestante 

Frequência  5.0 9.0 14.00 

Taxa de Gestação por trat. (%) 9.62 17.31 26.92 

Total  16 36 52 

%  30.77 69.23 100 

* Escore de edema endometrial no momento da indução ovulatória, dicotomizados em 

grupos 1 e 2, sendo edemas 0-1 e 2-3 respectivamente (escala 0-3). 

χ 2 = 0.19, gl = 1, p = 0.6* 

χ 2 = 0.06, gl = 2, p = 0.96 

 

 

Tabela 6 – Taxa de gestação (%) observada em diferentes edemas pré-ovulatórios em 

éguas Mangalarga submetidas à indução hormonal ovulatória. 

 Edema PO  

    Resultado 0 1 2 Total 

Gestante 
Frequência  25.00 11.00 2.00 38.00 

Taxa de Gestação por trat.  48.08 21.15 3.85 73.08 

Não 

Gestante 

Frequência  8.00 4.00 2.00 14.00 

Taxa de Gestação por trat. 15.38 7.69 3.85 26.92 

Total  33 15 4 52 

%  63.46 28.85 7.69 100.00 

*Edemas classificados em escala de 0-3, dicotomizados, onde edemas 0 e 1 

correspondem a classe 1 e edemas 2 e 3 correspondem a classe 2. 

χ 2 = 1.57, gl = 2, p = 0.45 

 

 

 

 

 

Tabela 5 – Taxa de gestação (%) observada em diferentes diâmetros de folículos pré-

ovulatórios classificados em folículos dominantes em éguas Mangalarga. 

         Classe FD*  

Resultado 1 2 3 Total 

Gestante 
Frequência  16.00 5.00 17.00 38.00 

Taxa de Gestação por trat. (%) 30.77 9.62 32.69 73.08 

Não 

Gestante 

Frequência  7.00 2.00 5.00 14.00 

Taxa de Gestação por trat. (%) 13.46 3.85 9.62 26.92 

Total  23 7 22 52 

%  44.23 13.46 42.31 100.00 
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Figura 1 – Diâmetro folicular e escore de condição de edema 

endometrial, via ultrassonográfica, transdutor linear transretal, 

modo B, no momento de indução hormonal. 

 
A: Diâmetro folicular de 35.5 por 37.8 / 2 = 36.65 milímetros; 

B: Edema endometrial 2 (escala de 0 a 3).  
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ANEXO A – Certificado da COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE ANIMAIS da 

Universidade Federal de Lavras 
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ANEXO B – Input comandos estatísticos SAS® 

data mar; 

input 

 

Estro IntOv Gest Induc Trat Per Dia ho FD Perdas EdemaI ClasseFD EdemaPO; 

lintov = log(intov); 

 

cards; 

; 

proc univariate data=mar normal; 

var intov ;  

histogram intov / normal; 

run;  

proc univariate data=mar normal; 

var lintov ;  

histogram lintov / normal; 

run; 

  

proc univariate data=mar normal; 

var fd ;  

histogram fd/ normal; 

run; 

proc genmod ; 

class  trat per edemaI classeFD edemaPO; 

model gest= trat per edemaI classeFD edemaPO  /dist=bin type3 pscale ; 

run; 

proc freq ; 
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tables gest*trat / chisq;  

run; 

proc freq ; 

tables gest*per / chisq;  

run; 

proc freq ; 

tables gest*edemaI / chisq;  

run; 

proc freq ; 

tables gest*classeFD / chisq;  

run; 

proc freq ; 

tables gest*edemaPO / chisq;  

run; 

proc glm; 

class  trat per edemaI classeFD edemaPO; 

model lintov= trat per edemaI classeFD edemaPO ;  

run; 

proc glm; 

class  trat per edemaI classeFD edemaPO; 

model intov= trat per edemaI classeFD edemaPO ; 

lsmeans trat per edemaI classeFD edemaPO / stderr ; 

means intov;  

run; 
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