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RESUMO

O objetivo deste estudo foi associar o impacto da doenca uterina clinica pos-parto sobre a
biometria e o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana de vacas leiteiras em dois
momentos, aos 21 e aos 45 dias apds parto. O experimento foi conduzido na fazenda Palmital
da Universidade Federal de Lavras. Foram acompanhadas 34 vacas higidas desde 14 dias antes
da data prevista de parto, D-14, até o quinto dia apds o periodo de espera voluntéria da fazenda,
D45. Na data do parto, DO, foram registradas as informacdes zootécnicas. Os animais foram
examinados clinicamente por meio das aferi¢cdes: peso corporal, escore de condigéo corporal
(ECC), temperatura retal (TR), postura e locomogéo (P/L), grau de desidratacao (GD) por volta
dos D-14, D7, D21 e D45. Do D3 ao D10, foi avaliada e fixada em maior escore, a caracteristica
da descarga vaginal com o uso do dispositivo Metricheck®. Exames reprodutivos foram
realizados por meio de ultrassom veterinario Mindray® acoplado a um transdutor retal de 7,5
MHz, em dois periodos: D21 e D45. Foram elaborados videos de sete segundos de cada ovario
nos dois momentos, com a finalidade de obter e permitir calculos dos dados ovarianos, como:
proporcéo de ocorréncia de corpo luteo (CL), volumes de CL e de foliculo dominante (FD),
contagem de foliculos antrais (CFA) e biometrias ovarianas. As variaveis foram analisadas
estatisticamente pelo software SAS®. No D10, as vacas foram categorizadas por meio das
variaveis clinicas como TR, P/L e GD associadas ao escore de descarga vaginal, em dois grupos
experimentais: auséncia de doenca reprodutiva (ADR), definido por animais que nao
manifestaram: alteracBes ao parto, sinais clinicos e corrimento vaginal, ou tiveram muco com
consisténcia “gelatinosa”, ndo fétido; e doenca uterina clinica pos-parto (DUC), determinado
pela presenca de sinais clinicos associados ao corrimento vaginal purulento branco amarelado
podendo conter raias de sangue ou muco fino, seroso ou aquoso, marrom-avermelhado, com ou
sem partes de tecido necrético, e fétido. Foi observado maior reducdo de ECC durante o estudo
para 0s animais do grupo DUC em comparacao aos do grupo ADR. Como resultados, obteve-
se maior proporc¢do de animais com CL, maiores volumes de CL e FD, bem como maiores
biometrias ovarianas para as vacas do grupo ADR em relacdo as do grupo DUC. No tocante as
primiparas, teve-se menor propor¢do com CL, menores volumes de CL e FD, bem como
menores biometrias ovarianas em comparagao as multiparas. A idade dos animais exibiu efeito
sobre a CFA e as biometrias ovarianas. Além disso, foi observado no D21 que os volumes
ovarianos foram maiores para multiparas com auséncias de doencas reprodutivas (ADR-M) em
comparacdo as multiparas com doencas uterinas clinicas pés-parto (DUC-M), (p < 0,05).
Entretanto, no D45, as biometrias ovarianas nao diferiram entre os grupos ADR-M e DUC-M,
(p = 0,41). Portanto, o estudo demonstrou que a doenca uterina clinica pos-parto impactou de
forma negativa sobre a biometria e o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana de vacas
leiteiras, somente aos 21 dias pds-parto.

Palavras-chave: metrite; exame clinico; dimensdes ovarianas; reproducao; producgéo de leite.



ABSTRACT

The objective of this study was to associate the impact of postpartum clinical uterine disease
on biometry and the reestablishment of ovarian cyclic activity in dairy cows at two time
moments, 21 and 45 days after parturition. The experiment was conducted at the Palmital farm
of the Federal University of Lavras. Thirty-four healthy cows were monitored from 14 days
before the expected parturition date, D-14, until the fifth day after the farm's voluntary waiting
period, D45. On the parturition date, DO, zootechnical information was recorded. The animals
were clinically examined by measuring: body weight, body condition score (BCS), rectal
temperature (RT), posture and locomotion (P/L), and degree of dehydration (DD) around D-14,
D7, D21, and D45. From D3 to D10, the vaginal discharge characteristic was evaluated and
assigned a higher score using the Metricheck® device. Reproductive examinations were
performed using a Mindray® veterinary ultrasound coupled to a 7.5 MHz rectal transducer, in
two periods: D21 and D45. Seven-second videos of each ovary were produced at both moments,
in order to obtain and allow calculations of ovarian data, such as: proportion of occurrence of
corpus luteum (CL), CL and dominant follicle (DF) volumes, antral follicle count (AFC) and
ovarian biometrics. The variables were statistically analyzed using SAS® software. On D10,
cows were categorized by clinical variables such as RT, P/L and DD associated with the vaginal
discharge score, into two experimental groups: absence of reproductive disease (ARD), defined
by animals that did not manifest: alterations at parturition, clinical signs and vaginal discharge,
or had mucus with a “gelatinous” consistency, non-fetid; and clinical postpartum uterine disease
(CUD), determined by the presence of clinical signs associated with purulent, yellowish-white
vaginal discharge that may contain streaks of blood or thin, serous or watery mucus, reddish-
brown, with or without parts of necrotic tissue, and fetid. A greater reduction in ECC was
observed during the study for animals in the CUD group compared to those in the ARD group.
As a result, a greater proportion of animals with CL, larger CL and DF volumes, as well as
larger ovarian biometrics were obtained for cows in the ARD group compared to those in the
CUD group. Regarding primiparous cows, there was a lower proportion of CL, lower CL and
DF volumes, as well as lower ovarian biometrics compared to multiparous cows. The age of
the animals showed an effect on AFC and ovarian biometrics. In addition, it was observed on
D21 that ovarian volumes were higher for multiparous cows with no reproductive diseases (M-
ARD) compared to multiparous cows with clinical postpartum uterine diseases (M-CUD), (p <
0.05). However, on D45, ovarian biometrics did not differ between the M-ARD and M-CUD
groups, (p = 0.41). Therefore, the study demonstrated that clinical postpartum uterine disease
had a negative impact on biometrics and the reestablishment of ovarian cyclic activity in dairy
cows, only at 21 days postpartum.

Keywords: metritis; clinical examination; ovarian dimensions; reproduction; production.



IMPACTOS SOCIAIS, TECNOLOGICOS, ECONOMICOS E CULTURAIS

O trabalho apresenta impactos em pontenciais nas areas sociais, tecnologicos, econdémicos e
culturais. Em primeiro lugar, busca entender a gravidade do processo inflamatorio/infeccioso,
e em seguida entrar com tratamento especifico de modo a preservar recursos para o produtor de
leite e a sociedade, melhorarando saude e bem-estar dos animais, além de estabelecer uso
eficiente de medicamentos. Em segundo lugar, procura trazer avangos cientificos e/ou
tecnoldgicos por meio da experimentacdo, além de incentivar pesquisas nas areas correlatas,
pois as doencas uterinas clinicas causam intensos prejuizos econémicos, produtivos e
reprodutivos. Por fim, em terceiro, permite estabelcer novos conceitos, informagoes,
capacitacoes e tecnologias. O objetivo da pesquisa intitulada “Impacto da doenca uterina clinica
pOs-parto sobre a biometria ¢ atividade ovariana de vacas leiteiras” foi associar o efeito da
doenca uterina clinica pos-parto sobre a biometria e o reestabelecimento da atividade ovariana
de vacas leiteiras em dois momentos, aos 21 e aos 45 dias apds parto. No tocante a metodologia,
foi destacada a integracdo entre pessoas e 0 uso de ferramentas tecnoldgicas e inovadoras no
diagnostico das doengas reprodutivas, bem como a utililizagdo de calculos matematicos e
softwares sobre estruturas bioldgicas, como os ovarios. Acredita-se que o trabalho alcancara
produtores de leite, colaboradores e profissionais, além de graduandos e po6s-graduandos,
especialistas, mestres, doutores e pos-doutores. Espera-se que as publicacGes decorrentes da
pesquisa geram impactos nacionais e internacionais. Os resultados da pesquisa foram
satisfatorios conforme a hipotese definida e contou com orientacGes e sugestdes de docentes,
discentes de graducdo e p6s-graduacdo, além de alunos do ensino médio, bolsistas de Iniciacdo
Cientifica e Iniciacdo Cientifica Junior. A area de teconologia e producéo foi a mais relevante
no contexto da Politica Nacional de Extensdo. A erradicacdo da fome e a promocdo da
agricultura sustentavel, o trabalho decente e o crescimento econémico, 0 consumo e a producéo
responsaveis, a vida terrestre, bem como a promocao da paz, da jutica e das institicde eficazes,
foram os propoésitos mais marcantes dentre os 17 Objetivos de Desensvolbimento Sustentavel
(ODS) da Organizacdo das Nac6es Unidas (ONU) para que o Brasil cumpra a Agenda 2030.
Portanto, o estudo demonstrou que a doenca uterina clinica pds-parto impactou de forma
negativa sobre a biometria e o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana de vacas leiteiras,
somente aos 21 dias ap6s o parto. Diante disso, a pesquisa cumpre de forma eficaz e eficiente
seu objetivo principal.



SOCIAL, TECHNOLOGICAL, ECONOMIC AND CULTURAL IMPACTS

The study has potential impacts in the social, technological, economic and cultural areas. First,
it seeks to understand the severity of the inflammatory/infectious process, and then introduce
specific treatment in order to preserve resources for the dairy producer and society, improving
the health and welfare of animals, in addition to establishing efficient use of medications.
Second, it seeks to bring scientific and/or technological advances through experimentation, in
addition to encouraging research in related areas, since clinical uterine diseases cause intense
economic, productive and reproductive losses. Finally, third, it allows the establishment of new
concepts, information, training and technologies. The objective of the research entitled “Impact
of postpartum clinical uterine disease on biometry and ovarian activity of dairy cows” was to
associate the effect of postpartum clinical uterine disease on biometrics and the reestablishment
of ovarian activity in dairy cows at two moments, 21 and 45 days after parturition. Regarding
the methodology, the integration between people and the use of technological and innovative
tools in the diagnosis of reproductive diseases were highlighted, as well as the use of
mathematical calculations and software on biological structures, such as the ovaries. It is
believed that the work will reach milk producers, collaborators and professionals, as well as
undergraduate and graduate students, specialists, masters, doctors and post-doctors. It is
expected that the publications resulting from the research will generate national and
international impact. The results of the research were satisfactory according to the defined
hypothesis and included guidance and suggestions from professors, undergraduate and graduate
students, as well as high school students, Scientific Initiation and Junior Scientific Initiation
scholarship holders. The area of technology and production was the most relevant in the context
of the Politica Nacional de Extensdo. The eradication of hunger and the promotion of
sustainable agriculture, decent work and economic growth, responsible consumption and
production, life on land, as well as the promotion of peace, justice and effective institutions,
were the most striking purposes among the 17 Sustainable Development Goals (SDGs) of the
United Nations (UN) for Brazil to comply with the 2030 Agenda. The study demonstrated that
postpartum clinical uterine disease had a negative impact on the biometrics and reestablishment
of ovarian cyclic activity in dairy cows, only 21 days after postpartum. Therefore, the research
effectively and efficiently fulfills its main objective.
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em cm3, respectivamente, quanto aos grupos de multiparas: com auséncia de doenca reprodutiva
(ADR-M) e com doenca uterina clinica pos-parto (DUC-M). Os dados foram coletados por

ultrassonografia auxiliada por palpacéo retal por volta do dia 21 e 45 ap0s o parto. As variaveis



foram analisadas e calculadas em laboratério. ** indica que houve diferencas entre 0s grupos
ADR-M € DUC-M, P < 0,05, ..ottt sttt st 51
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1 INTRODUCAO

O periodo de transi¢cdo, marcado por alteracbes metabdlicas e fisicas, como o balanco
energeético e proteico negativo (BEPN) e o parto, associadas a fatores estressantes, apresenta
importantes desafios que podem afetar a eficiéncia produtiva, o desempenho reprodutivo e a
sobrevivéncia de vacas leiteiras (GROHN e RAJALA-SCHULTZ, 2000; CARVALHO et al.,
2019), além do funcionamento adequado das células do sistema imunoldgico, essencial para
proteger o Utero de bactérias patogénicas (BRONZO et al., 2020).

As doencas uterinas sdo multifatoriais e podem ser causadas por infec¢@es bacterianas mistas
(BICALHO et al., 2012; JEON et al., 2015) e monstram potencial de ser subclinicas ou clinicas
devido a intensidade do processo inflamatério. As doencgas uterinas clinicas sao prevalentes nos
primeiros 21 dias pds-parto e a maior incidéncia é observada até o décimo dia apds o inicio da
lactacdo, caracterizando-se por comprometimento sistémico, aumento de volume do uUtero e
presenca de secrecdo purulenta branca amarelada ou aquosa marrom avermelhada, podendo
evidenciar odor putrido (LEBLANC et al., 2011; SHELDON et al., 2006; STOJKQV et al.,
2015). O efeito destas doencas na produtividade leiteira é relevante, pois vacas que as
manifestam tém reducdo da producdo de leite, baixa fertilidade e sdo mais propensas a morte e
ao descarte involuntario (GIULIODORI et al.,, 2013; STANGAFERRO et al., 2016;
WITTROCK et al., 2011).

No constante a fertilidade, vacas com involucdo uterina livre de doencgas no pos-parto sao
capazes de restabelecer mais rapidamente a arquitetura tridimensional ovariana. Esta
arquitetura inclui tecido de suporte com diferentes tipos celulares dispersos em uma matriz
extracelular (MEC) significativamente dinamica (estroma ovariano), no qual desempenha
funcbes por meio de sinalizagéo direta e indireta (KINNEAR et al., 2020; MONNIAUX et al.,
2006), para favorecer o desenvolvimento folicular (parémquima ovariano). Portanto, a
dindmica folicular € resultado das interacdes entre estes compartimentos que estdo introduzidos
em arcaboucos organicos de formatos elipsoides (ovérios), que aumentam e diminuiem suas
dimensGes, remodelando estruturas, orquestrando ovulacdes e permitindo investigacdes sobre
a perfomance reprodutiva de fémeas bovinas.

A fertilidade é fator limitante em vacas leiteiras, pois 0 menor desempenho reprodutivo
esta correlacionado com a maior producdo de leite (ROYAL et al., 2000; PRYCE et al., 2004).
Os marcadores fenotipicos de fertilidade sdo: Contagem de foliculos antrais (CFA),
concentracdo de hormonio anti-Mulleriano (AMH) e biometrias ovarianas (BURNS et al.,
2005; MURASAWA et al., 2005; IRELAND et al., 2008; RICO et al., 2009). Esses preditores
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apresentam correlacdo positiva com as variaveis: capacidade de reserva folicular ovariana
(IRELAND et al., 2008), resposta superovulatéria (SINGH et al., 2004), longevidade de
rebanho (RIBEIRO et al., 2014; JIMENEZ-KRASSEL et al., 2015), menores intervalos entre
parto-concep¢do, melhores taxas e manutencdes de prenhez e maiores concentracdes de
progesterona (P4) (MARTINEZ et al., 2016). A CFA e o0 AMH também estdo associados
positivamente as dimensdes, como peso, comprimento (c), altura (h), largura (1), bem como
area (AO) e volume ovarianos (VO) (MURASAWA et al., 2005; IRELAND et al., 2008).

A hipotese deste estudo estabelece que vacas leiteiras ao manifestarem doencas uterinas
clinicas nos primeiros dias ap0s o parto, vdo apresentar impactos negativos sobre a biometria e
o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana.

Em vista disso, o0 objetivo deste estudo foi associar o impacto da doenca uterina clinica pds-
parto sobre a biometria e o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana de vacas leiteiras

em dois momentos, aos 21 e aos 45 dias pds-parto.

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Periodo de transicéo

O perfil metabdlico sofre alteracdes ao longo da gestacdo, parto e inicio da lactacdo em
vacas leiteiras (ROCHE et al., 2013). O estabelecimento da funcionalidade da glandula
mamaria no final da gestacdo leva a uma hipocalcemia de curta duracdo e um BEPN
fisioldgicos, pois 0s animais ndo aumentam consumo para atender a demanda de energia e
nutrientes causadas pela recuperacdo tecidual e producéo de leite apds o parto (BRADFORD et
al., 2015). Dessa forma, ha adaptacdo do metabolismo, incluindo o desacoplamento do eixo
somatotrépico (BAUMGARD et al., 2017) com resisténcia periférica a insulina, aumento da
lipblise, comprometimento da funcdo imunoldgica e regulacdo da inflamagdo (SHELDON et
al., 2019).

O figado, 6rgdo responsavel pela metabolizacdo dos acidos graxos ndo esterificados
(NEFA) e aminoacidos (AA) para sintese proteica (ZHOU et al., 2016), expressa aumento
significativo de seu metabolismo, passando para exigéncia maxima (BOBE et al., 2004) no
decorrer do terco inicial da lactagdo. Neste periodo, diferentes fatores de risco, como instalages
inadequadas, dietas fornecidas com alto teor de energia e manejos estressantes, além de doencas

crénicas, podem levar a desequilibrios nutricionais e/ou reducéo da ingestdo de materia seca, 0
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que causam BEPN e lipomobilizacdo ndo fisioldgicos, prejudicando a funcdo hepética,
cicatrizagdo tecidual e defesa imunoldgica (SORDILLO E RAPHAEL, 2013).

Nesse periodo ocorre também o evento parto, marcante para a producdo leiteira, pois 0s
animais sdo submetidos a varios desafios que podem afetar lactacGes e desempenhos
reprodutivos futuros. A adaptacdo inadequada a essas mudancas pode deixa-los predispostos a
disturbios metabolicos como cetose, esteatose hepatica, acidose e deslocamento de abomaso
(DRACKLEY, 1999; VERNON, 2005), doencas infecciosas como metrite e mastite
(SHELDON et al., 2002b; MULLIGAN et al., 2006), ou altera¢des relacionadas ao parto, como
distocia, retencdo dos anexos fetais e laceragao vulvo-vaginal (ROCHE et al., 2000; SHELDON
et al., 2002a), dentre outros.

Outro impacto importante é a hipocalcemia nao fisioldgica, problema subjacente ao parto,
causada pela homeostase inadequada do célcio. Este é importante macromineral envolvido na
contracdo do musculo liso, sintese do leite, ativacdo das células imunoldgicas e suas
necessidades aumentam quatro vezes para atender as demandas da lactogénese nos primeiros
dias apds o parto (HORST et al., 1997).

Desse modo, durante o periodo de transi¢do que corresponde aos 21 dias antes e ap0s 0
parto, podem ser desencadeados quadros metabdlicos e condi¢des inflamatérias que afetam
negativamente a salde e o desempenho dos animais, alterando proteinas plasmaticas de fase
aguda, enzimas hepéaticas e espécies antioxidantes (MEZZETTI et al., 2020). Como
consequéncia, destaca-se uma série de problemas clinicos inter-relacionados e com possiveis
acoes sinergicas (MULLIGAN e DOHERTY, 2008; HAILEMARIAM et al., 2014).

2.2 Balango Energético e Proteico Negativo

A perda de peso (PC) e escore de condicdo corporal (ECC) associados ao BEPN afetam
0 periodo de anestro no pds-parto em vacas leiteiras (OPSOMER et al., 2000; ROCHE et al.,
2007). Consequentemente, 0s aumentos das concentragdes sericas de NEFA, beta-
hidroxibutirato (BHB), aspartato aminotransferase e gama glutamil transferase foram
demonstrados em animais que ndo ovularam até trés semanas apds o parto, indicando intervalos
mais longos até a primeira ovulacdo (MEIKLE et al., 2004; WATHES et al., 2007; SANTOS
et al., 2009), o que apoia a importancia da funcao hepatica na retomada da atividade ovariana
(KAWASHIMA et al., 2016).

Ainda sobre a funcéo hepética, e com o desacoplamento do eixo somatotropico que ocorre

apos o parto de vacas leiteiras, resulta em reduzida expressdo de mRNA para o receptor de
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somatotropina (GHR), o que ndo consegue metabolizar quantidades suficientes de fator de
crescimento semelhante a insulina 1 (IGF-1), alterando a fungdo reprodutiva subsequente
(LUCY, 2008; LUCY et al., 2009). Portanto, devido o funcionamento ineficiente desta via ndo
hd modulacdo das acBes das gonadotrofinas durante o crescimento folicular ovariano
(ARMSTRONG e WEBB, 1997). O IGF-1 funciona como fator de crescimento, possuindo
acOes autocrinas, parécrinas e enddcrinas sobre o metabolismo intermediario, proliferagéo,
crescimento e diferenciacdo celular (JONES e CLEMMONS, 1995) dos compartimentos
ovarianos. Assim, 0 aumento das concentracfes séricas de IGF-1, corresponde menos dias

desde o parto até a primeira ovulacdo e menor intervalo parto-concepcao (SILVEIRA, 2019).

2.3 Estresse térmico

Fornecer resfriamento evaporativo as vacas no periodo de transicdo, expostas ao estresse
térmico por calor, aumentou proliferagdo de linfécitos (DO AMARAL et al., 2010), e melhorou
fagocitose e explosdo oxidativa de neutréfilos (DO AMARAL et al.,, 2011). Assim, a
hipertermia afeta as células do sistema imunolégico, podendo levar a doencas mais severas.
Thompson e Dahl (2012) relataram que vacas expostas a esse tipo de estresse durante o periodo
pré-parto apresentaram maior incidéncia de retencdo das membranas fetais, mastite e problemas
respiratérios. Além disso, essa condicdo de estresse também tem impactos negativos na
reproducdo, devido aos efeitos da hipertermia sobre o crescimento folicular, qualidade do
odcito, ovulacdo, desenvolvimento inicial do embrido, funcdo endometrial e ambiente hormonal
endocrino (WOLFENSON e ROTH, 2019).

2.4 Doencas uterinas

A involucdo uterina, que inclui reducdo do volume do utero, eliminacéo da contaminacgéo
bacteriana, regeneracdo do endométrio e retomada da atividade ovariana, constitui fase critica
no ciclo reprodutivo (FRAZER, 2005) e € pré-requisito para uma gestacdo subsequente
(SHELDON et al., 2008). O aumento do risco de doencas uterinas € a fusdo do estado de
imunossupressao (PASCOTTINI e LEBLANC, 2020) com determinada intensidade negativa
de energia (DRACKLEY, 1999) e proteina (LARSEN et al., 2014), além da alterag&o do quadro
metabolico (ROCHE et al., 2013) e a concorréncia por demandas em nutrientes para lactacéo e
resposta imunoldgica, incluindo AA (ISERI e KLASING, 2014), que ocorre nos primeiros dias
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ap6s o parto (VELAZQUEZ et al., 2019). Também a inflamacio crénica pode resultar na
deficiéncia da regeneragdo endometrial (LUCY, 2003; LEBLANC, 2014).

As infeccbes uterinas sdo prejudiciais a retomada da atividade ciclica, porque a
inflamacdo afeta o crescimento e a funcdo dos primeiros FD por meio de mecanismos
neuroenddcrinos que inibem a secrecdo de GnRH e LH (WILLIAMS et al., 2001). Ademais,
existem mediadores inflamatdrios decorrentes da contaminagdo bacteriana no Utero, que
sensibiliza os ovarios e por consequéncia suprimi a secrecéo de estradiol e diminui a taxa de
crescimento folicular (SHELDON et al., 2002b).

Portanto, a infecgdo uterina € comum no periodo po6s-parto e pode ter acdo negativa na
atividade ovariana (BROMFIELD e SHELDON, 2013). Assim, 0 sucesso reprodutivo
subsequente de vacas leiteiras estd relacionado a multiplos fatores, como salde, involucédo e
regeneracao do Utero, e retomada do funcionamento ovariano (GALVAO et al., 2004; CHEBEL
et al., 2006; MCCOY et al., 2006; SANTOS et al., 2009; LEBLANC, 2014).

2.5 Dinamica folicular pés-parto

A retomada da atividade ovariana ap6s o parto desempenha papel importante na
fertilidade subsequente em vacas leiteiras (DARWASH et al., 1997b; SMITH e WALLACE,
1998). O desenvolvimento folicular ocorre em ondas e ciclos nas fémeas bovinas
(RAJAMAHENDRAN e TAYLOR, 1990; SAVIO et al., 1990a), que possuem duas ou trés
ondas foliculares durante um ciclo estral normal (IRELAND et al., 2000).

Em animais que tém sua primeira ovulacdo apds uma onda folicular, as concentracfes
séricas de P4 sdo aumentadas precocemente, o0 que podem prejudicar o equilibrio do sistema
imunolégico e retardar a involucdo do Utero, deixando-o suscetivel a ocorréncia de infecgdes
(LEWIS, 1997). Em contrapartida, vacas que dispdem de quatro ou mais ondas ou desenvolvem
cistos foliculares, exibem anestros que podem ser explicados pela falha de ovulacdo de um FD
(ROCHE et al., 2000). Entdo, animais com quatro ou mais ondas exprimem maior producdo de
leite em comparacao aos que apresentam até trés ondas foliculares antes da primeira ovulacéo
pos-parto (SAKAGUCHI et al., 2004).

Conforme Sakaguchi et al. (2004), as frequéncias de ovulacdo foram maiores em
primiparas com 58% e 50%, em comparac¢do com multiparas, com 33% e 35%, ap6s uma onda
folicular, na primeira e segunda ovulagdo pos-parto, respectivamente. No entanto, ndo foram
detectadas diferencas nas propor¢des de primiparas e multiparas com varias ondas foliculares

até a terceira ovulacdo. Nenhuma vaca teve acima de quatro ondas foliculares apds a segunda
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ovulagdo. A maioria das vacas recupera a normalidade da dindmica folicular ovariana apos a
segunda ovulagdo. Os resultados de Sakaguchi et al. (2004) indicaram que vacas em lactagéo
frequentemente apresentam padrdes de uma a quatro (ou mais) ondas antes da primeira
ovulacdo. Esses resultados foram confirmados em estudos anteriores em que 74% das vacas
ovularam ap6s uma onda, 5% ovularam apos trés ondas foliculares e 21% tornaram-se cisticas
(SAVIO et al., 1990a).

A segunda ovulacdo geralmente ocorre ap6s um periodo lateo reduzido
(RAJAMAHENDRAN e TAYLOR, 1990; SAVIO et al., 1990b; MCDOUGALL et al., 1995).
Para explicar esse fendbmeno, Mann e Lamming (2000) postularam que antes da primeira
ovulacdo pds-parto, baixa concentracdo de estradiol pré-ovulatério pode resultar na geracao
prévia de mecanismos luteoliticos durante uma fase litea subsequente. Assim, a dindmica
folicular e os intervalos entre as ovulagcdes em vacas em lactacdo sdo restaurados a normalidade

apos a segunda ovulagdo pos-parto.

2.6 Primeira ovulacéo pos-parto

Nutri¢do, condicao corporal (SANTOS et al., 2009), lactacdo (SILVEIRA et al., 1993),
paridade (TANAKA et al., 2008) e doenca uterina (SHELDON et al., 2002b; WILLIAMS et
al., 2007) podem modificar o intervalo do parto até a primeira ovulacdo. Em animais saudaveis,
esse intervalo é de 21 a 30 dias (SAVIO et al., 1990a; KAMIMURA et al., 1993; SAKAGUCHI
et al., 2004). As informacdes publicadas sobre os resultados do periodo da primeira ovulagéo
po6s-parto no desempenho reprodutivo sao contraditorias. Em alguns estudos sdo demonstrados
gue o encurtamento desse intervalo esta ligado a melhoria da fertilidade (THATCHER e
WILCOX, 1973; DARWASH et al., 1997a; KAWASHIMA et al., 2006; GAUTAM et al.,
2010), enquanto em outros foram relatados fertilidade reduzida (SMITH e WALLACE, 1998)
ou ndo encontraram efeitos positivos (SAKAGUCHI et al., 2004).

O desempenho reprodutivo inadequado, devido a precoce retomada da atividade ovariana
apos o parto, € explicado pela imunossupresséo e relaxamento muscular, causados pelo aumento
da concentragdo sérica de P4 (CHACIN et al., 1990; BONAFOS et al., 1995). A primeira
ovulagéo antecipada acompanhada de contaminacdo bacteriana uterina (ETHERINGTON et
al., 1984; OPSOMER et al., 2000), esta relacionada ao acimulo de PGE (luteotrépica), ao invés
de PGF2a (luteolitica), em vacas com endométrio inflamado resultando em persisténcia lutea
(SHELDON et al., 2009).
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Logo, estudos sdo necessarios para investigar o periodo ideal para que a primeira
ovulacdo pés-parto ocorra, de forma a viabilizar melhor saide e menor intervalo de parto a

concepcao em vacas leiteiras.

2.7 Parénquima ovariano

Os oOrgdos parenquimatosos sdo compostos de dois compartimentos: parénquima, ou
tecido especializado que desempenha a funcéo do 6rgéo, e estroma, que corresponde ao suporte
desse tecido (YOUNG et al., 2014; MESCHER, 2018).

Os foliculos, unidades funcionais dos ovarios que compreendem o parénquima, contém
odcitos e células (da granulosa e da teca) que produzem hormonios para coordenacao do ciclo
reprodutivo das fémeas bovinas. Essas unidades funcionais produzem esterdides e proteinas
que regulam as gonadotrofinas, preparam a tuba uterina e o Utero para fertilizacéo e subsequente
desenvolvimento embrionario. Em ruminantes, esses hormdnios também controlam o momento
da recepitvidade da fémea e da ovulacdo (KINNEAR et.al, 2020).

As ceélulas da granulosa séo derivadas de células existentes na superficie dos ovarios
(SAWYER et al., 2002; BURKHART et al., 2010; GARVERICK et al., 2010; MORK et al.,
2012; HUMMITZSCH et al., 2013). Ainda ndo é esclarecida a origem das células que
contribuem para a camada da teca (JUENGEL et al., 2002). Portanto, essas células sdo
responsaveis por influenciar o crescimento e desenvolvimento folicular (SMITH et al., 2009).

Os foliculos possuem uma matriz pericelular inica denominada lamina basal que separa
as areas celulares da granulosa e da teca (IRVING-RODGERS e RODGERS, 2006). As células
da granulosa produzem os principais componentes, embora as da teca entre outras do estroma
ovariano possam também contribuir para a producdo dessa lamina basal (RODGERS et al.,
1999). Conforme os foliculos crescem, eles remodelam essa lamina para permitir suas
expansdes a medida que haja a proliferacdo das células da granulosa e a formacéo do antro por
meio dos fatores de crescimento e sinalizagcdo (KINNEAR et.al, 2020). Componentes dessa
lamina séo capazes de se ligarem a fatores de crescimento, o que servem como barreira a difuséo
dessas moléculas entre as camadas de células da granulosa e da teca, permitindo que o fluido
folicular e a lamina basal se tornem reservatorios de elementos para promover a foliculogénese
eficiente (MCARTHUR et al., 2000).
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2.8 Estroma ovariano

“Estroma intersticial ovariano” ou “células intersticiais da teca” referem-se ao
compartimento suporte dos ovéarios (TINGEN et al., 2011; HUMMITZSCH et al., 2019). O
estroma ovariano € composto por componentes gerais, como células do sistema imunol6gico
(WU et al., 2004), nervos (NEILSON et al., 1970), vasos sanguineos (REEVES, 1971) e
linfaticos (BROWN et al.,, 2010), e especificos que incluem epitélio da superficie
(AUERSPERG et al., 2001), tanica albuginea (REEVES, 1971), rete ovarii intraovariana
(WENZEL e ODEND'HAL, 1985), células hilares (NEILSON et al., 1970), células-tronco
(HUMMITZSCH et al.,, 2015), ceélulas fusiformes semi-caracterizadas semelhantes a
fibroblastos, células intersticiais (REEVES, 1971) e dentre outras (KINNEAR et al., 2020).
Além desses elementos, encontra-se a MEC, componente base que fornece estrutura e apoio
bioquimico as células circundantes (BERKHOLTZ et al., 2006).

2.8.1 Células imunoldgicas

Macrofagos, predominantes no estroma ovariano, linfocitos B e T, células Natural Killer
e dendriticas, além de neutrdfilos, eosinofilos e mastécitos (NORMAN e BRANNSTROM,
1994; SUZUKI et al., 1998; CARLOCK et al., 2013; KENNGOTT et al., 2016; FAN et al.,
2019; ZHANG et al., 2020), desempenham mdltiplas funcBes, como fagocitose, apresentacao
de antigeno, remodelacéo tecidual via enzimas proteoliticas e sinalizacdo por meio de citocinas,
qguimiocinas e fatores de crescimento (NORMAN e BRANNSTROM, 1994; WU et al., 2004).

Assim, 0s macrdfagos ovarianos participam da homeostase dos processos reprodutivos e
podem ser regulados pelos horménios esterdides (WU et al., 2004; PEPE et al., 2018). Desse
modo, 0s ovarios podem conter inumeros subconjuntos de macro6fagos com fenétipos para
inflamatdrio classico (M1) e remodelamento tecidual alternativo (M2) durante diferentes fases
do ciclo estral (CARLOCK et al., 2013; PEPE et al., 2018). Assim, aumento das propor¢des da
classe M2 foram observadas no envelhecimento ovariano murino (BRILEY et al., 2016;
ZHANG et al., 2020), e estudos ao utilizar um modelo de camundongo com auséncia de
macrofagos e outras células mieloides ovarianas, apresentaram resultados como infertilidade
dos animais, presenca de ovarios hemorragicos, deplecdo de células endoteliais, prejuizos na
formacéo de CL e reducédo da producéo de P4 (TURNER et al., 2011; CARE et al., 2013).
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2.8.2 Nervos e vasos

Alguns nevos seguem 0s vasos sanguineos na regiao medular do ovario, enquanto outros
se ramificam entre as células do estroma (NEILSON et al., 1970). No desenvolvimento gonadal
embrionario de camundongos, as células resultantes da crista neural colonizam 0s ovarios,
diferenciando-se em neurénios e células da glia para formar redes neurais densas na medula
que se estendem para regides corticais (MCKEY et al., 2019). Funcionalmente, tanto a
inervacdo parassimpatica quanto a simpatica estdo presentes nas génadas femininas, sendo a
ultima responsavel por inibir secrecdo de estradiol e causar vasoconstricdo (UCHIDA, 2015).

A microvasculatura ovariana inclui células endoteliais e musculares lisas. Os vasos
sanguineos estdo distribuidos pelo tecido conjuntivo para fornecer oxigenacdo, circulacdo de
horménios e nutrientes, além da remocao de residuos (KINNEAR et al., 2020). Dessa forma,
essa microvasculatura contribui para foliculogénese e formacdo dos CL. Os foliculos contém
uma lamina basal entre as células da granulosa e da teca, constituindo uma barreira folicular
sanguinea (SIU e CHENG, 2012). Com a formacdo da camada celular da teca, h&
desenvolvimento da microvasculatura ovariana que nao passa além da lamina basal e suporta o
crescimento do foliculo antes da ovulagdo. Apos a ovulacéo, inicia-se a formacéo do CL que é
bem vascularizado, permitindo que essa microvasculatura invada a camada da granulosa
(ROLAKI et al., 2005). Outra funcdo desses vasos sanguineos € a regulacdo da tensdo de
oxigénio que pode ter efeitos sobre as gdnadas. Estudos in vitro tém demonstrado que os niveis
de oxigénio podem impactar a luteinizacdo de células da granulosa e producédo de P4 no CL de
fémeas bovinas e ratas (GAFVELS et al., 1987; BADDELA et al.,, 2018). Também a
fisiopatologia do ovario policistico pode ser explicada pela disfungdo da microvasculatura
ovariana (DI PIETRO et al., 2018).

A vasculatura linfatica inclui microcapilares compostos de células endoteliais sem
membrana basal, que possuem espacos para permitir transporte celular, de fluido e
macromolecular. Esses capilares drenam substancias para um conjunto de vasos com
membranas basais, valvulas e musculo liso (REEVES, 1971; KINNEAR et al., 2020). Os
ovarios possuem suas redes linfaticas associadas a vasculatura sanguinea, estendendo-se desde
a medula até o cortex adjacente aos foliculos em desenvolvimento, com alguma variabilidade
de espécies em relacdo a presenca no CL (BROWN e RUSSELL, 2014). O sistema linfatico
mantém a homeostase dos fluidos, no qual devolve liquido extravascular e proteinas a corrente

sanguinea e participa do fluxo de células imunoldgicas (KINNEAR et al., 2020). Segundo
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Brown et al. (2010), a vasculatura linfatica se remodela em resposta a regulagdo hormonal em

ovarios de camundongos.

2.8.3 Epitélio superficial

A camada epitelial cuboidal de ovarios bovinos constitui superficie plana e heterogénea
(AUERSPERG et al., 2001), rica em queratina, o que facilita reparo apds a ovulacdo quando se
expande e contrai dinamicamente devido as alteracfes ovarianas ciclicas (XU et al., 2018;
HARTANTI et al., 2020). Microscopia eletronica de varredura e imunofluorescéncia do
epitélio superficial de ovarios fetais bovinos em desenvolvimento demonstraram expansdo da
regido hilar para circundar todo o 6rgdo, com alteracdes correspondendo ao rearranjo estromal
subjacente (HARTANTI et al., 2020). As células epiteliais da superficie ovariana foram
consideradas fonte de desenvolvimento para células da granulosa, e estudos mais recentes
propde que tanto umas quanto outras compartilham um progenitor comum, as células da crista
gonadal semelhante a epitelial (AUERSPERG et al., 2001; HUMMITZSCH et al., 2013).

2.8.4 Outros componentes

A tunica albuginea, sob a superficie epitelial, € uma bainha fina e hipocelular de tecido
conjuntivo, que serve como protecao para 0s ovarios. Essa estrutura é rica em colageno e sofre
constante remodelacdo (REEVES, 1971). Usando microscopia eletronica, Okamura et. al,
(1980) observaram reducdo de feixes de colageno no apice de foliculos humanos a medida que
estes atingiam a fase pré-ovulatoria. Esta degradacdo foi acompanhada por aumento de
fibroblastos apicais que expressaram em seus citoplasmas granulos semelhantes a lisossomas,
que os autores supunham conter colagenases.

A rete ovarii intraovariana sdo remanescentes dos ductos de Wolff ou mesonéfricos
(WENZEL e ODEND'HAL, 1985). Em estudo de linhagens de células da teca murina, uma das
duas populagdes progenitoras identificadas migraram do mesonefro adjacente e, portanto, estdo
relacionadas a rete ovarii intraovariana (LIU et al., 2015; ROTGERS et al., 2018). As origens
da vasculatura linfatica também foram conectadas a rete ovarii intraovariana (SVINGEN et al.,
2012).

As células localizadas no hilo ovariano sdo semelhantes as células testiculares de Leydig,
e estdo frequentemente localizadas em agrupamentos associados a um tronco nervoso

(NEILSON et al., 1970), no qual sintetizam e secretam andrdgenos em resposta a estimulagéo
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de LH, embora seu papel fisioldgico ndo tenha sido bem estabelecido (ERICKSON et al., 1985).
A hiperplasia dessas células pode levar a virilizagdo em mulheres na pds-menopausa
(DELIBASI et al., 2007).

2.8.5 Células-tronco

Segundo Hummitzsch et al. (2015), os ovéarios podem conter células-tronco com o
potencial de recompor células somaticas (da granulosa, epitelial de superficie, da teca, estromal)
e germinativas (oogonias). A presenca e importancia das células-tronco germinativas ovarianas
tém sido alvo de discussdes cientificas, embora a reserva folicular seja geralmente perdida com
a idade, sem renovacao significativa (JOHNSON et al., 2004; ZARATE-GARCIA et al., 2016;
LEIl e SPRADLING, 2013; ZHANG et al., 2012; WAGNER et al., 2020). O estabelecimento
de oogénias utilizando células de fragmentos de tecido cortical ovariano de humanos presentes
em aspirados foliculares formou células semelhantes a o6citos (DING et al., 2016). Conforme
Wu et al. (2017), células purificadas e cultivadas da linha germinativa de um camundongo
transgénico fémea se diferenciaram em o0citos capazes de gerar descendentes. A presenca de
celulas-tronco germinativas ovarianas ainda € contestada no meio cientifico, geralmente
encobrindo discussdo sobre células-tronco sométicas. Células-tronco mesenquimais humanas
originadas do liquido amniotico foram usadas para restaurar a funcdo ovariana em ratas,
sugerindo importante papel para células-tronco somaticas na sinalizacdo paracrina e no

microambiente estromal (LIU et al., 2019).

2.8.6 Células estromais

A maior parte do estroma ovariano é composta por células fusiformes semelhantes a
fibroblastos e células intersticiais que secretam proteinas com fungdes de suporte, estrutura e
repararagdo para MEC (REEVES, 1971). Embora estudos recentes de sequenciamentos de
RNA humanos confirmaram a presenga de multiplos conjuntos de células estromais (FAN et
al., 2019), ainda faltam pesquisas para melhor caracterizagdo desses tipos. A distribuicéo e os
subtipos de celulas estromais diferirdo de acordo com suas localizagcbes nos ovarios e
normalmente sdo afetados por alteracdes estruturais ciclicas. Ademais, mudancas sdo evidentes
ao longo da vida reprodutiva, incluindo o aumento de colageno fibrético na MEC (BRILEY et
al., 2016; WANG et al.,, 2020). Atualmente, existem diversos marcadores celulares e

moleculares para identificar populacbes de células da teca e estromais ovarianas
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semicaracterizadas, o que, portanto, facilitard analises futuras (HUMMITZSCH et al., 2013;
ROTGERS et al., 2018; FAN et al., 2019; WAGNER et al., 2020; WANG et al., 2020).

2.8.7 Matriz extracelular ovariana

A MEC, proveniente do estroma ovariano, € formada por colégenos distribuidos em
camadas concéntricas conectadas por feixes (LIND et al., 2006), fibronectina e laminina
formadoras de fibrilas, bem como redes de proteoglicanos e glicosaminoglicanos
(BERKHOLTZ et al., 2006; IRVING-RODGERS e RODGERS, 2006). As células estromais
secretam componentes sollveis e enzimas, que reticulam os elementos dessa MEC em malhas
(THEOCHARIS et al., 2016). Ouni et al. (2019), examinou a MEC do cortex ovariano humano
e demonstrou que os colagenos compreendem quase metade das proteinas, principalmente o
coladgeno VI. Enquanto, Henning et al. (2019), que investigou as diferengas de composicao da
MEC entre cortex e medula ovarianos de suinos, identificou expressdo aumentada de colageno
I, arginina, microfibrila de elastina | e fibronectina no cdrtex em comparacdo com a medula.
Essas analises protedmicas comprovaram mais de 80 tipos de proteinas ou glicoproteinas na
MEC (HENNING et al., 2019; OUNI et al., 2019).

A composicdo e estrutura da MEC diferem de acordo com a regido ovariana. O cortex,
onde estdo contidas fibras de colagenos alinhadas radialmente que confere aumento de rigidez
em sua MEC e foliculos primordiais inertes, e a medula, menos densa, composta por uma rede
de poros com fibras de coladgenos anisotrépicas onde os foliculos antrais remodelam sua MEC
através da degradacdo proteolitica a medida que atingem o0s estagios pré-ovulatérios. Dessa
forma, sdo encontradas diferencas entre as células estromais produtoras de MEC da cortical e
medular ovarianas (LARONDA et al., 2015; CHITI et al., 2018; KINNEAR et al., 2020). As
propriedades mecénicas apresentam relevancias na mecano-transducgéo dos foliculos & medida
que sdo ativados. A inatividade do foliculo primordial é regulada pela via de sinaliza¢do Hippo,
onde a rigidez do cOrtex ovariano desativa a proteina associada ao desenvolvimento e o
coativador transcricional de ligacdo, corroborando a importancia destas particularidades da
MEC na manutencdo da reserva folicular (KAWAMURA et al., 2013). Hornick et al. (2012)
verificou que apos a ativagdo, os foliculos em estagio inicial de crescimento ainda s&o
dependentes de uma matriz rigida. Com o desenvolvimento dos antros, os foliculos passam a
requerer uma MEC mais densa fornecida pela regido medular dos ovarios. Assim, foram
mostrados em estudos in vitro melhores expansdes e esteroidogéneses de foliculos antais em
matrizes mais permissivas (WEST et al., 2007; WEST-FARRELL et al., 2009).
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Os componentes da MEC desempenham fungdes por meio de sinalizacdo direta e indireta.
Fibronectina e laminina contém sequéncias de ligacéo a integrina que permitem que as células
possam interagir diretamente e iniciar cascatas de sinalizacéo para proliferacao e diferenciacdo
a medida que os foliculos se desenvolvem (MONNIAUX et al., 2006). Por outro lado, as
atribuices indiretas da sinalizacdo ocorrem devido aos fatores de crescimento e citocinas que
medeiam a apresentacdo de componentes da MEC as células (KINNEAR et al., 2020). Desse
modo, as células encontradas na MEC, que € estrutura dindmica dos tecidos, a remodela através
de metaloproteinases de matrizes, inibidores teciduais de metaloproteinases de matriz e
ativadores de plasminogénio (MCINTUSH e SMITH, 1998).

Os foliculos e células do estroma ovariano secretam enzimas para tornar mais densa a
MEC e permitir a expansao folicular, e neste processo citocinas e fatores de crescimentos
reguladores da foliculogénese sdo liberados, como fatores de crescimento B, de fibroblastos,
derivado de plaquetas, de hepatécitos e semelhante a insulina (LOGAN e HILL, 1992). Desta
forma, a remodelacdo da MEC é um mecanismo pelo qual a biodisponibilidade do fator de
crescimento pode ser mediada ou interrompida em algumas condi¢bes patoldgicas
(MCINTUSH e SMITH, 1998). A degradacdo da MEC desregulada pode desencadeiar
processos inflamatérios. Em um trabalho de Rowley et al. (2020), o &cido hialurdnico,
glicosaminoglicano que forma fragmentos de baixo peso molecular durante a renovacéo, foi
demonstrado em células estromais murinas cultivadas para aumentar a secre¢do de citocinas
inflamatdrias tipo 2 e ativar genes envolvidos no recrutamento de eosinéfilos, ao mesmo tempo
que leva a efeitos adversos sobre foliculos cultivados.

Nos estagios finais da maturagdo folicular, a MEC desempenha papel importante na
ovulacdo. Os foliculos séo estimulados pela onda de LH a produzir grandes quantidades de
metaloproteinases de matrizes e ativador de plasminogénio para degradar a MEC na regido
apical do foliculo (CURRY e SMITH, 2006). Este processo é ainda amplificado pela liberacédo
do fator de necrose tumoral alfa para promover a producéo de colagenase e apoptose de células
epiteliais ovarianas (CURRY e SMITH, 2006). O enfraquecimento celular e dos componentes
da MEC na regiéo apical, juntamente com a presséo do fluido folicular e aumento da presséo
vascular, facilitam a ruptura folicular e a expulsdo do odcito para 0 espaco periovariano
(MATOUSEK et al., 2001).



28

2.9 Contagem de foliculos antrais

Animais com menor CFA mostram menor fertilidade (MOSSA et al., 2010), com
concentracOes baixas de AMH e dimensdes ovarianas minimas. Isso impacta no nimero total
de foliculos morfologicamente saudaveis (CUSHMAN et al., 2009; EVANS et al., 2012;
MOSSA et al., 2012) e sugere eventos que ocorrem durante a vida fetal, quando € estabelecida
a reserva ovariana, e tém o potencial de afetar a perfomance reprodutiva futura desses animais
(JUENGEL e SMITH, 2019).

A nutricdo deficiente em vacas desde antes da concepcdo até o primeiro trimestre de
gestacdo resultou em reducdo da CFA e menores concentracbes de AMH na prole feminina
(MOSSA et al., 2013). Da mesma forma, vacas com inflamagao cronica da glandula mamaria
durante a gestag&o, tiveram descendentes do sexo feminino com concentragdes mais baixas de
AMH aos 12 meses de idade (EVANS et al., 2012).

Lea et al. (2006) demonstraram diminuicdo de Ki67, marcador de proliferacdo para
células germinativas, e aumento da expressao de BAX, indicador pré-apoptotico para foliculos
primordiais, em fetos do sexo feminino em ovelhas com restricdo nutricional durante a
gestacdo, 0 que indica comprometimento da reserva folicular ovariana. A deficiéncia na
nutricdo entre o primeiro més e meados da gestacdo em ovinos regulou proteinas associadas as
respostas a lesdes de bases oxidativas sem aumentar a taxa de apoptose das células
germinativas, representando regulacdo positiva da inibi¢cdo do ciclo celular para permitir o
reparo do DNA dessas células (MURDOCH et al., 2003). Isto pode se manifestar como atraso
na germinacdo e desenvolvimento celular. Portanto, condi¢bes que levam a insuficiéncia
placentaria e nutricdo fetal afetam principalmente o pool folicular primordial (DA SILVA et
al., 2002; DA SILVA et al., 2003).

Além disso, os esteroides também modulam a formagdo folicular fetal, a medida que os
ovarios em desenvolvimento expressam seus receptores (JUENGEL et al., 2006; NILSSON e
SKINNER, 2009; BURKHART et al., 2010, GARVERICK et al., 2010). Nilsson e Skinner
(2009) verificaram que a exposicdo a concentragdes elevadas de P4 in vitro durante dois dias
resultou em namero reduzido de foliculos formados. Assim, a P4 parece regular o momento da
formacéo folicular. Por outro lado, 0 excesso de androgenos e/ou estrogenos ndo modifica o
namero de foliculos formados in vivo, mas estd associado ao aumento do recrutamento durante
a vida poés-natal precoce e, portanto, o esgotamento acelerado da reserva ovariana
(PADMANABHAN et al., 2012).
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Entretanto, sugere-se que a reserva ovariana também possa ser afetada pelo estado
inflamatorio pds-parto de vacas leiteiras. Foi relatado que a infec¢do bacteriana uterina perturba
o crescimento e a funcdo dos foliculos, levando ao acumulo de lipopolissacarideo bacteriano
(LPS) no liquido folicular, o que por sua vez resulta em aumento de atresia, bem como apoptose
das células da granulosa (CHASTANT e SAINT-DIZIER, 2019; SHELDON et al., 2017).
Além de alterar as funcBes foliculares pré-antrais e antrais, também modifica a CFA
(CHASTANT e SAINT-DIZIER, 2019; RIBEIRO e CARVALHO, 2017). O crescimento de
foliculos antrais, que produzem AMH, pode ser influenciado por alteracdes nas concentracdes
hormonais e metabolicas induzidas por mudancas agudas na ingestdo de nutrientes
(SCARAMUZZ] et al., 2010; WEBB et al., 2004; WEEB et al., 2007). Esses foliculos tambem
sdo capazes de responder a mediadores inflamatorios, que podem prejudicar seu
desenvolvimento (GILBERT, 2019; SHELDON et al., 2014). No entanto, ainda nao foram
demonstradas evidéncias diretas de alteracdes imunoldgicas ou outras condi¢Ges de doencas
como prejudiciais ao desempenho reprodutivo por meio da influéncia sobre o nimero ou a
dindmica dos foliculos produtores de AMH. Além disso, ndo ha achados sobre as mudancas na
concentracdo sérica de AMH e o estado de inflamacdo derivados do BEPN sistémico e
infeccOes bacterianas do trato reprodutivo que ocorrem durante o periodo perinatal em vacas
leiteiras (OKAWA et al., 2021).

2.10 Medidas ovarianas

O uso da ultrassonografia transretal no manejo reprodutivo de fémeas bovinas ¢ uma
técnica importante para avaliar as medidas ovarianas, o que pode indicar a arquitetrua funcional
e a retomada da atividade ovariana eficiente. As determinagdes ultrassonogréficas de
referéncias das dimensdes ovarianas de bovinos, principalmente os volumes ainda ndo foram
realizadas anteriormente. Ao contrario, o volume ovariano humano foi extensivamente
investigado (CRANE e MUIRHEAD, 2020). Nardo et al. (2002) utilizaram a abordagem
ultrassonografica transvaginal 3D para determinar que as medigcdes de formas elipsoides
prolatos sdo métodos precisos de avaliacdo do volume em ovarios humanos.

Como nos humanos, os ovarios das vacas apresentam formato elipséide prolato, portanto,
exite a mesma precisdo para determinacdo dos volumes ovarianos bovinos. Entretanto, as
avaliagdes de estruturas como o desenvolvimento dos CL e dos FD levam a inflagdo nas
estimativas de volumes ovarianos bovinos. Além disso, a presenca e o tamanho dessas

estruturas variam de acordo com o dia do ciclo estral. As estratégias a serem consideradas
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incluem: remover essas estruturas do célculo do volume, determinar o efeito do dia do ciclo
estral no volume ovariano e/ou estabelecer o dia do ciclo estral para determinagdes mais
precisas de medidas ovarianas (CRANE e MUIRHEAD, 2020).

3 MATERIAL E METODOS

O experimento foi conduzido de acordo com os regulamentos relativos a protecdo de animais
experimentais e as diretrizes da Universidade Federal de Lavras (UFLA), sob o protocolo n°
025/23.

3.1 Descricéo do local e manejo dos animais

O local do exprimento foi a fazenda Palmital da Universidade Federal de Lavras
(UFLA), situada no municipio de ljaci, Minas Gerais, Brasil, latitude de 21° 9' 38" Sul e
longitude de 44° 55' 29" Oeste, com altitude de 845 metros acima do nivel do mar e pluviosidade
minima de 18 e maxima de 155 mm. As temperaturas minimas nos meses em que o experimento
foi realizado, de margo a setembro, variaram de 12 a 19 °C, enquanto as maximas variaram de
23 a 28 °C (INMETRO-BRASIL, 2023).

O rebanho é composto por fémeas pela raca holandesa, sendo dividido em varias
categorias: cria, recria, novilhas, vacas secas, pré-parto e vacas em lactacdo (ndo sazonais) com
tamanho de 59 a 61 animais com DEL (média £ DP) de 203 + 48 (minimo de 47 e méaximo de
659 dias), ordenhado trés vezes ao dia com producdo média de leite de 7.686 kg/vaca/ano.

As instalacGes sdo compostas de piquetes para recria, novilhas e vacas secas, e Free
Stall para vacas em lactacdo. A dieta € a base de racdo mista total (TMR) composta por
volumoso (silagem de milho) e concentrado (farelo de soja, caro¢o de algoddo, grdo umido
reidratado, calcario, ureia, minerais, vitaminas e bicabornato de sédio) para atender as
exigéncias de quatro lotes: transi¢do, primiparas, alta e baixa producdo. A reproducdo é

realizada por inseminagéo artificial em tempo fixo (IATF) e monta natural para repasse.

3.2 Distribuicdo dos animais nos grupos experimentais

Os animais foram acompanhados por volta dos 14 dias antes da data prevista de parto,

D-14, até 5 dias ap6s o fim do periodo de espera voluntario (PEV) determinado pelo programa
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reprodutivo da fazenda, D45. Na data do parto, DO, foram registradas informacdes zootécnicas
referentes ao parto e a progénie, como: paridade, duracdo de periodo gestacional, sexo e peso
da progeénie, historico de parto, entre outros.

As vacas (n = 44) foram alimentadas ad libitum para atender as necessidades de
manutencdo, crescimento e lactacdo, com paridade de 2,9 + 2,3 (variagdo de 1 a 14) e producéo
de 24,7 + 3,9 (minimo de 12,2 e maximo de 37,2 litros de leite/dia) (médias + DP). Todas foram
manejadas em instalacGes Free Stall, com camas em areia, desde os 21dias antes do parto.

No D10 as vacas foram categorizadas por meio das variaveis clinicas como temperatura
retal, postura e locomocdo, grau de desidratacdo e escore de descarga vaginal, em dois grupos
experimentais: auséncia de doenca reprodutiva (ADR), definido por animais que n&o
manifestaram, alteracdes ao parto, sinais clinicos como febre, postura e locomoc&o “ruim”, grau
de desidratacdo “leve” ou “grave”, e corrimento vaginal ou tiveram muco com consisténcia
“gelatinosa”, ndo fétido; e doenca uterina clinica pds-parto (DUC), determinado pela presenca
de sinais clinicos (febre, postura e locomogdo “ruim”, ou grau de desidratacdo “leve ou grave™)
associados ao corrimento vaginal purulento branco amarelado podendo conter raias de sangue
ou muco fino, seroso ou aquoso, marrom-avermelhado, com ou sem partes de tecido necrético,

e fétido (odor “putrido™).

3.3 Desenho experimental

O desenho experimental sobre as aferi¢fes e coletas de dados antes e ap6s o parto dos

animais esta indicado na figura 1.

GnRH ou BE PGF-2a
Exame Historico Exame Exame Exame

clinico do parto clinico clinico l clinico l l 1A

I vea I I veda I A + I I + I >
I
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+D14 DO +D7 +D21 +D40 +D45 +D47 +D49 +D51

Figura 1. Desenho experimental - as vacas foram examinadas clinicamente nos D-14, D7, D21
e D45. No D10 foram classificadas em dois grupos experimentais: auséncia de doenca
reprodutiva (ADR) e doenca uterina clinica pos-parto (DUC). A avaliacéo e a fixagao do escore

da descarga vaginal foi realizada com o uso do Metricheck® entre 0 D3 e 0 D10 ap06s o parto.
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Os exames ultrassonogréficos (US) foram realizados em D21 e D45. O protocolo hormonal
indicado para iniciar no D40 ap6s o parto visa inseminar os animais no D51. O sinal de * indica

que os dias foram aproximados.

3.4 Dados clinicos

As variaveis fisiologicas para os exames clinicos foram: Peso corpoal (PC) mensurado
por meio de fita de perimetro torécico; escore de condi¢do corporal (ECC) avaliado em escala
de 5 pontos com incrementos de 0,25 (FERGUSON et al., 1994); temperatura retal (TR) aferida
por termOmetro digital por volta das 9 h; grau de desidratagdo (GD) determinado pelo turgor
cuténeo, avaliagdo ocular e coloracdo de mucosas, classificada em niveis: “normal”, “leve” ou
“grave”; postura e locomocao (P/L) indicadas visualmente como “boa” ou “ruim”. As afericdes
foram feitas por um unico operador.

Entre D3 e D10, foi avaliado e fixado o maior valor aferido, do escore de descarga
vaginal (EDV) com auxilio do dispositivo Metricheck®. Previamente, foi realizada a limpeza
da vulva com agua, seguida da aplicacdo tépica de iodopolividona degermante e secagem com
papel tolha. Antes da utilizacdo em cada animal o Metricheck® foi desinfetado com solucéo de
agua e cloreto de alquil dimetil benzil aménio lavado com solucéo fisiologica 0,9%. O EDV foi
pontuado de 1 a 5: EDV-1 = muco com consisténcia “gelatinosa”, claro ou translucido, ndo
fétido, EDV-2 = muco com consisténcia “gelatinosa”, turvo com manchas de pus, ndo fétido,
EDV-3 = secrecdo purulenta < 50% pus de coloracdo résea, ndo fétida, EDV-4 = secrecao
purulenta branca amarelada > 50% de pus, nao fétida e EDV-5 = muco fino, seroso ou aquoso,
castanho-avermelhado, com ou sem partes de tecido necrotico, fétido (adaptado de MACHADO
et al., 2020).

Todos os 18 animais que desenvolveram doencas uterinas clinicas apds o parto foram
tratados conforme protocolo definido pela equipe de trabalho. Dessa forma, vacas que
indicaram EDV-3 ou EDV-4 associados aos sinais clinicos (TR > 39,2°C, GD “leve” ou “grave”
ou P/L “ruim”) ou EDV-5, eram imediatamente tratadas com o protocolo que consistia de 2,0
mg/kg/dia de cloridrato de ceftiofur e 1,0 mg/kg/dia de diclofenaco de sddio, administrado IM,
durante 7 e 3 dias, respectivamente. Além desses medicamentos eram administrados 0,52 mg
de cloprostenol sddico (analogo da PGF-2a) IM no inicio e no fim do tratamento, ou seja, em

intervalo de sete dias.
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3.5 Dados ovarianos

Os animais foram submetidos aos exames reprodutivos por meio de ultrassom veterinario
da marca Mindray®, modelo Z-50 VET, acoplado a transdutor retal de 7,5 MHz, em dois
periodos: D21 e D45. O primeiro coincide com o tempo ideal da involucdo uterina
macroscopica, para que 0s animais apresentem a primeira ovulacdo e retomem a atividade
ciclica ovariana, e o segundo corresponde ao fim do periodo de espera voluntéario (PEV) da
maioria das propriedades comerciais, quando 0s animais estdo aptos a entrarem nos programas
reprodutivos.

Por volta do D40, as vacas passaram por exames ginecoldgicos para serem designadas a
protocolos de IATF, conforme procedimentos e hormonios utilizados na rotina da fazenda.

Os animais que apresentaram foliculo(s) > 8,5 mm de didametro no D40, foram iniciados
(DO do protocolo) com aplicacdo IM de 0,0105 mg de acetato de buserelina (analogo do GnRH).
Os que demonstraram foliculos < 8,5 mm (fase de recrutamento ou divergéncia folicular)
receberam IM 2,0 mg de benzoato de estradiol (BE). Ainda nesse dia, as vacas também tiveram
a insercdo de dispositivo intravaginal de P4 contendo 1,0 g. No (D7), foi administrado IM, 0,52
mg de cloprostenol sodico (analogo da PGF-2a). No (D9) ocorreu a retirada do dispositivo
intravaginal de P4 juntamente com nova aplicacdo IM de 0,52 mg de cloprostenol sodico, 2,0
mg de cipionato de estradiol (CE) e 300 Ul de gonadotrofina coridnica equina (eCG). Assim,
as vacas foram inseminadas entre 48 a 52 h apds a remocgdo do dispositivo intravaginal
correspondente ao (D11) do protocolo.

Foram elaborados videos de sete segundos, intervalo necessario para o escaneamento
adequado de cada ovario (direito e esquerdo) estipulado pela equipe de trabalho, com objetivo
de obter dimensdes ovarianas como, c, h, | e AO, além de verificar a presenca de CL e pemitir
a CFA nos D21 e D45. Portanto, os dados ovarianos desenvolvidos foram: Proporgdo de
ocorréncia e volume de (CL), quantidade e volume de foliculo dominante (FD), contagem de
foliculos antrais (CFA), proporcao de foliculos pequenos (< 4,0 mm), intermediarios (entre 4,0
e 8,5 mm) e dominantes (> 8,5 mm) em relacdo a CFA, area ovariana (AO), area ovariana
corrigida (AOC), volume ovariano (VO) e volume ovariano ajustado (VOA).

No primeiro exame ultrassonografico D21, também se examinou o Gtero com a
finalidade de obter o escore de status uterino (ESU), pontuado de 0 a 3: ESU-0 = néo verificou-
se pontos hiperecoicos distribuidos nas imagens uterinas, auséncia de doenca uterina subclinica;
ESU-1 = presenca de poucos pontos hiperecdicos exibidos difusamente nas ultrassongrafias do

utero, resquiceos de doenca uterina subclinica; ESU-2 = presenca de muitos pontos
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hiperecoicos difusos nos exames ultrassongraficos uterinos, indicativo de doenga uterina
subclinica branda; ESU-3 = presenca de pontos hiperec6icos concentrados nas imagens do

utero, sugestivo de doenca uterina subclinica severa.

3.6 Definicdes e calculos dos volumes ovarianos

Em cada video ultrassonogréfico, foram efetuadas as contagens de foliculos pequenos
(< 4,0 mm), intermediarios (entre 4,0 e 8,5 mm) e dominantes (> 8,5 mm), bem como a
investigacdo da existéncia de CL. Foi obtida a imagem que representou 0 maior comprimento
ovariano. Assim, foram mensuradas medidas como ¢, h e AO. Uma segunda imagem foi obtida
girando a sonda ultrassonografica 90° ao redor do ovario. Isso permitiu a medicdo da I,
dimensdo necessaria para calcular o VO. Outras imagens foram retiradas para o calculo dos
diametros maximos de CL e foliculos > 4,0 mm (médias entre as duas dimensdes perpendiulares
maximas).

Os videos foram analisados no software Virtual Dub versdao 1.10.4 (GNU General
Public License — USA). Todas as imagens foram obtidas, analisadas e revisadas em laboratorio
por um mesmo operador, auxiliadas pelo software Image J 1.53K (Wayne Rasband and
Contributors National Institute os Health — USA). Os calculos foram efetuados e revisados
minuciosamente.

O VO de cada ovario foi determinado conforme formula do volume de uma estrutura
elipsoide onde, VO = 0,523 x (c x h x I) (ROSENDAHL et al., 2010).

O volume ajustado ovariano (cm3; VOA) foi definido por meio da retirada dos volumes
do(s) CL e foliculo(s) dominante(s) FD sobre o0 VO, de acordo com a formula matematica: VOA
=[0,523 x (c x h x ] — 4/3 (zr’) CL — 4/3 (nr?) FD. Os volumes do(s) CL e FD foram
determinados pela formula do volume de uma esfera, v = 4/3zr3, onde v = volume em cm?, & =
3,14 e r = raio (%2 diametro). O objetivo deste calculo foi remover o(s) efeito(s) do(s) CL e FD
com finalidade de obter um valor que representasse com mais precisdao o volume de tecido

ovariano quando ndo houvesse confuséo de estruturas dominantes.


https://www.virtualdub.org/gpl.html
https://www.virtualdub.org/gpl.html
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90°

Figura 2. Diagrama representando a técnica de rotacdo da sonda ultrassénica 90° ao redor do
ovario para obter medidas em trés dimensfes: ¢ (cm; comprimento), h (cm; altura) e | (cm;
largura). A h foi determinante para a obtencéo da |, assim, ao girar a sonda, a menssuracéo da

“nova h” deveria ser semelhante a encontrada em conjunto com o c.

3.7 Andlise estatistica

Todas variaveis foram testadas quanto a normalidade e aos ajustes para a melhor forma
de distribuicdo no procedimento Glimmix do software SAS.

As variaveis clinicas preditoras foram auséncia de doenca reprodutiva e presenca de
doenca uterina clinica pds-parto. As médias dos dias determinados pelas coletas, diferencas
entres as aferi¢des de PC e ECC, TR, ECC, EDV e ESU foram analisadas pelo teste t de Student.
As proporgdes em relagdo a P/L e GD foram avaliadas conforme a distribuicdo Binomial e
Multinomial, respectivamente.

As variaveis ovarianas preditoras foram auséncia de doenca reprodutiva e presenca de
doenca uterina clinica pos-parto, primiparas e multiparas com doenga uterina clinica pos-parto,
1° e 2° exames reprodutivos. A idade dos animais entrou como covariavel nas analises
ovarianas. Variaveis como o nimero de CL, FD e a CFA foram examinadas de acordo com a
distribuicdo de Poisson, ja as varidveis como volumes de CL e FD, bem como AO, AOC, VO,
VOA foram trabalhadas estatiscamente como distribuicdo Gamma. Enfim, varidveis como
proporgdes das varias classes de foliculos em relagdo a CFA foram analisadas como distribuicéo
Binomial. Alem disso, 0 modelo contendo efeito (Grupo x Dia) e (Grupo (Cat.) x Dia) foi

testado no procedimento estatistico Glimmix do software SAS.
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Neste estudo foram considerados niveis de significancia (p < 0,05) e tendéncia (0,05 < p
<0,10).
4 RESULTADOS

4.1 Animais excluidos

Das 44 vacas acompanhadas no estudo, 10 foram excluidas devido a inviabilizacdo da
coleta de dados, 0 que resultou em sete primiparas e 27 multiparas distribuidas nos dois grupos
experimentais: ADR e DUC. As sete primiparas desenvolveram doenca uterina clinica pés-
parto e foram incluidas no grupo DUC.

4.2 Coletas de dados

Os dados foram coletados com objetivo de minimizar manejo e maximizar bem-estar

animal e no se verificou diferencas entre os intervalos, conforme demonstrado na tabela 1.

Tabela 1. Médias com intervalos de confianca de 95% correspondentes ao nimero de dias em
relacdo ao parto para a coleta de dados clinicos e reprodutivos de primiparas e multiparas: pre-

parto, 12, 2% e 32 pOs-parto.

AvaliacOes Primiparas (IC 95%) Multiparas (IC 95%) Valor de p
Pré-parto (dias antes do parto) 13,9 (23,4 - 4,3)t 10,5 (13,0 - 8,1)t 0,45
Pos-Parto (dias apés o parto)
12 7,9 (4,9 - 10,7)2 6,7 (5,8 — 7,5)? 0,37
28 24,4 (21,2 — 27 ,5)3 22,4 (21,2 — 23,4)3 0,18
3 48,7 (35,6 — 61,7) 44,7 (41,1 — 48,2)* 0,50
n 7 27

1-D-14,2-D7,3-D21, 4 — D45.

4.3 Quadro clinico dos animais

A tabela 2 mostra a diferenga das médias de PC e ECC acerca das quatro aferi¢des. As

vacas com doencas uterinas clinicas pos-parto apresentaram tendéncia a maior variacdo na
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média de PC entre as avalia¢es pré-parto: e 22 pos-parto (p = 0,09), e 32 pés-parto (p = 0,10).
A respeito das médias de ECC, foram notadas tendéncia a maior diferenca entre as afericdes
pré-parto e 12 pds-parto (p = 0,09); contudo, comprovou-se maior diferenca entre as aferi¢coes
pré-parto: e 22 pds-parto, e 32 pos-parto, bem como da 12 e 22 pos-parto, 22 e 32 pos-parto (p <

0,01), em comparacdo aos animais com auséncia de doenga reprodutiva.

Tabela 2. Médias das diferencas de (PC £ EPM) e (ECC £ EPM) entre as quatro afericbes em
relacdo aos grupos ADR e DUC.

Grupo
Parametro  Diferenca entre afericdes Valor de p
ADR3 DuUC”

Pré-parto e 12 p6s-parto 14,07 £ 3,30 24,59 + 541 0,14
Pré-parto e 22 pés-parto 37,33 £ 4,44* 50,47 + 4,60* 0,09
Pré-parto e 3 pés-parto 42,07 +7,61* 60,34 £ 5,46* 0,10

PC* (Kg.)
12 p6s-parto e 22 pos-parto 22,75+ 4,90 20,56 *+ 6,66 0,43
12 pés-parto e 32 pés-parto 25,44 £ 7,57 32,22 + 6,20 0,31
2% pls-parto e 3% pos-parto 2,69 + 5,96 11,67 £ 4,63 0,20
Pré-parto e 12 pds-parto 0,30 £ 0,03* 0,39 + 0,03* 0,09
Pré-parto e 22 p6s-parto 0,35+ 0,04*** 0,61 +0,04***  <0,01
Pré-parto e 3% pés-parto 0,40 + 0,02*** 0,69 £ 0,05*** <0,01
ECC? (1-5)

12 pés-parto e 22 pés-parto 0,06 + 0,02*** (0,21 +0,03***  <0,01
12 pés-parto e 32 pés-parto 0,11 +£0,02** 0,29 £+ 0,04** 0,01
2% pOs-parto e 3% pos-parto 0,05 + 0,02 0,08 £ 0,03 0,25

1 — Peso corporal mensurado por meio da fita de perimetro toracico em Kilogramas (Kg.). 2 —
Escore de condicdo corporal avaliado em escala de 5 pontos (FERGUSON et al., 1994). 3 —
Grupo de animais com auséncia de doenca reprodutiva. 4 — Grupo de animais com doenca
uterina clinica pos-parto. Todos os dados mensurados por unico operador. *** e ** apontam
significancia e * indica tendéncia entre as médias das diferencas entre os individuos dos grupos
ADR e DUC, ***p< 0,01, **p<0,05e *0,05<p<0,10.

Os animais do grupo DUC expressaram maior TR e menor ECC em relagdo aos animais
do grupo ADR, na 12 (p < 0,01) e nas 12, 2% e 32 (p < 0,05) aferigcdes pds-parto, respectivamente.

Quanto a avaliagéo visual referente a P/L observou-se nos 1° e 2°, e no 3°, exames apos

parto, menores e tendéncia a menor proporc¢éo (p < 0,01) e (p = 0,08), respectivamente, de vacas
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com P/L classificada como “boa” ou “adequada” do grupo DUC em comparagdo ao grupo
ADR. No exame clinico pré-parto, ndo foi notada diferengas em relacdo ao GD entre 0s grupos
DUC e ADR (p = 0,48). Entretanto, na 12 avaliacdo clinica pds-parto foi constatada maior
proporcdo de animais com GD leve e grave (p < 0,01), no 2° exame observou-se maior
proporcdo de vacas somente com GD leve (p < 0,01), e na ultima avaliagdo, percebeu-se
tendéncia de maior proporcdo de animais com GD leve e grave (p = 0,07), incluidos no grupo

DUC em comparacédo aos que estdo no grupo ADR. Isso é visto nas figuras 3, 4, 5 e 6.

41,0 -
--9--ADR —e—DUC
40,5 - 39,7 £ 0,7%**
m 39,2+0,8
2 40,0 - . 39,1+0,8
T_U’ 38,8 +0,7
3 39,5 - T
©
S
S
g 390 - - o
s U e -
[<b] ~
[ Ssal
38,5 - 1 T
38,9405 39,005
38,0 - 38,8 + 0,6*** 1
38,5 £0,6
37,5
Pré-parto 12 28 38
Pés-parto

Figura 3. Médias + desvios padrdes das temperaturas retais avalidadas por meio de termémetro
digital em relacdo as quatro afericdes: pré-parto, 12, 22 e 32 pds-parto. *** indica que houve
diferencas entre os grupos: auséncia de doenga reprodutiva (ADR) e e doenga uterina clinica
pos-parto (DUC), p < 0,01.



39

4,00 -
----ADR —e—DUC
3.334 0,29
& 350 -
=
— :t Kk
S 3,02+0.23 2,05 + ,25%**
S T 201+ 0,20%**
S
£ 300 ) --
= ’ 330£023 N\ T ______
g
3
©
5 2,90+ 0,17%*
L 2,50 -
269 + 0,16%**
261+ 0,20%%*
2,00
Pré-parto 12 28 38

Pos-parto

Figura 4. Médias + desvios padrdes dos escores de condi¢cdo corporal avalidados segundo
Ferguson et al., (1994), a respeito das quatro afericdes: pré-parto, 12, 22 e 32 pds-parto. ** g ***
apontam diferencas entre os grupos: auséncia de doenca reprodutiva (ADR) e doenca uterina
clinica pos-parto (DUC). Todos os dados foram aferidos por Gnico operador. *** p < 0,01 e **
p < 0,05.
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Figura 5. Proporc¢des de animais que apresentaram postura e locomocdo (P/L) classificada
como “boa” ou “adequada”, de acordo com avaliacdo visual realizada por um Unico operador,
acerca das quatro afericGes: pré-parto, 12, 22 e 32 pds-parto. *** sugere que houve diferencas e
* indica tendéncia entre os grupos: auséncia de doenca reprodutiva (ADR) e doenca uterina
clinica pds-parto (DUC), *** p < 0,01 e * 0,05 <p <0,10.
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Figura 6. Painéis A, B e C - proporcdes de animais que exibiram grau de desidratacdo (GD)
classificado como “normal” ou “sem desidratacao”, “leve” e “grave”, respectivamente, de
acordo com o tugor cultaneo e avaliacdo visual da endoftalmia, analisados por um Unico
operador, sobre as quatro aferigdes: pré-parto, 12, 22 e 32 pos-parto. *** e ** indicam que houve
diferencas e * infere tendéncia entre os grupos auséncia de doenca reprodutiva (ADR) e doenca
uterina clinica pos-parto (DUC), *** p < 0,01, ** p<0,05e * 0,05 <p <0,10.
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4.4 Escore de descarga vaginal e status uterino

No que se refere a analise da descarga vaginal, realizada entre os D3 e D10, e fixada na
maior pontuacdo averiguada, em conformidade com o EDV (1-5), constatou-se maior media de
escore para as vacas do grupo DUC em comparacdo aos animais do grupo ADR (p < 0,01).

Assim como 0 EDV, no 2° exame clinico e reprodutivo apos o parto D21 foi avaliado o
ESU (0-3), por um Unico operador. Dessa forma, verificou-se maior média de escore para 0s
animais do grupo DUC em comparacdo aos do grupo ADR (p < 0,01). Isso € visualizado na

figura 7.
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Figura 7. Painéis A e B — médias * desvios padrdes dos escores de descarga vaginal (EDV)
conforme adaptacdo de Machado et al. (2020) e dos escores de status uterino (ESU),
respectivamente. Os escores foram avaliados por um Unico operador. O EDV foi mensurado
entre os D3 e D10 pos-parto e fixado em maior valor averiguado, enquanto o ESU foi analisado

por exame ultrassonografico auxiliado por palpacdo retal aproximadamente 21 dias apos o
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parto. *** indica que houve diferencas entre 0s grupos auséncia de doenca reprodutiva (ADR)
e doenca uterina clinica pos-parto (DUC), p < 0,01.

Neste estudo identificou-se incidéncia de 52,94% de doencga uterina clinica ap0s o parto

em vacas leiteiras.

45 Retomada da atividade ovariana

Foi observado maior proporcdo de animais do grupo ADR, com 68,75%, retomando a
atividade ciclica ovariana, definida pela presenca de CL, em contraste com o grupo DUC, com
44,44% das vacas expressando CL (p < 0,05). Em relacéo as primiparas, 21,43% voltaram a
ciclar em comparagcdo com as multiparas do grupo DUC, com 59,09%, (p < 0,01). Houve
diferenca na ocorréncia de CL referente as observacdes entre 0 D21, com 44,12%, e 0 D45,
com 67,65%, (p < 0,05). Esses resultados estdo demonstrados na tabela 3.

A idade ndo afetou a ocorréncia e o0 volume de CL nos dois momentos avaliados entre
o0s animais (p = 0,51). Vacas do grupo ADR obtiveram maior volume de CL, em comparagéo
aos individuos que manifestaram doenca uterina clinica apds o parto (p < 0,05). Além disso,
observou-se que primiparas indicaram volumes de CL menores em relacdo a multiparas,
pertecentes ao grupo DUC (p < 0,05). Essas analises foram realizadas em dois periodos: D21 e
D45. No entanto, os volumes de CL indicaram tendéncia a serem maiores na segunda avaliacéo

ultrassonografica dos ovarios, (p = 0,07). Esses resultados estdo mostrados nas tabelas 3.
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Tabela 3. Proporcéo de observagGes com corpo luteo (CL) e volume de CL analisados em

ovarios de vacas leiteiras, em dois momentos distintos.

Proporcéao de

_ 5 Volume de CL
Efeito observagdes com  Valor de p Valor de p
(cm?3)?
CL!
Idade 0,52 0,51
Grupo ADR? 68,75% (22/32)° 1,95+ 0,27
< 0,05 0,01
Grupo DUC“ 44,44% (16/36)° 0,89£0,21
Grupo DUC(P)’ 21,43% (3/14)° 0,39 £0,16
<0,01 <0,01
Grupo DUC(M)¢  59,09% (13/22)° 2,04 £ 0,45
(D21)7 44,12% (15/34)° 1,03+ 0,22
< 0,05 0,07
(D45)% 67,65% (23/34)° 1,68 £ 0,27
Grupo x Dia 0,19 0,12
Grupo (Cat.) x Dia 0,62 0,59

1 — Proporcdo de observacdes com corpo luteo (CL). 2 — Médias dos minimos quadrados
relativos ao volume (cm3) de CL em ovarios: direito + esquerdo. 3 — Grupo de animais com
auséncia de doenca reprodutiva. 4 — Grupo de animais com doenca uterina clinica pds-parto. 5
— Grupo de primiparas com doenca uterina clinica pds-parto. 6 — Grupo de multiparas com
doenca uterina clinica pds-parto. 7 — Primeira avaliagdo ovariana realizada por volta dos 21 dias
apos o parto. 8 — Segunda analise ovariana executada aproximadamente 45 dias pés-parto. 9 —
Numero de ocorréncia de CL sobre o nimero total de observacdes. p < 0,05 (indica diferenca)
e 0,05 <p <0,10 (tendéncia)

A idade também ndo afetou a quantidade e o volume de FD nos dois momentos
avaliados entre os grupos experimentais (p = 0,41). Vacas do grupo ADR obtiveram maior
volume de FD, em comparacdo aos animais que manifestaram doenca uterina clinica apds o
parto (p < 0,05). Ademais, observou-se que primiparas indicaram volumes de FD menores em
relacdo a multiparas, inseridas no grupo DUC (p < 0,05). Essas analises foram realizadas em
dois periodos: D21 e D45. Por fim, foi sugerida interacdo entre as categorias das vacas relativas
ao grupo DUC no tocante ao dia de analise D21 e D45, ou seja, primiparas contribuiram com

menor quantidade de FD ao contrario de multiparas na avaliacdo do D21, ocorrendo o inverso
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no D45, isto é, primiparas demonstraram maior nimero de FD em comparacdo a multiparas (p

< 0,05). Esses resultados podem ser vistos na tabela 4.

Tabela 4. Quantidade e volume de foliculo dominante (FD) analisados em ovarios de vacas

leiteiras, em dois momentos distintos.

_ Quantidade
Efeito _ Valor de p Volume (cm3)? Valor de p
(unid.)t
Idade 0,51 0,41
Grupo ADR? 0,93+0,13 1,26 + 0,19
0,72 0,01
Grupo DUC* 1,03+0,19 0,69+0,10
Grupo DUC(P)’ 0,88 £ 0,29 0,46 £ 0,13
0,42 0,03
Grupo DUC(M)¢ 1,20 £ 0,24 1,05+ 0,16
(D21)7 0,92 £0,17 0,86 £0,12
0,98 0,52
(D45)% 1,04 +0,18 1,02 +0,14
Grupo x Dia 0,46 0,21
Grupo (Cat.) x Dia 0,03 0,90

1 — Médias dos minimos quadrados referentes a quantidade (unidades) de FD em ovarios:
direito + esquerdo. 2 — Médias dos minimos quadrados relativos ao volume (cm?3) de FD em
ovarios: direito + esquerdo. 3 — Grupo de animais com auséncia de doenca reprodutiva. 4 —
Grupo de animais com doenga uterina clinica pds-parto. 5 — Grupo de primiparas com doenga
uterina clinica pds-parto. 6 — Grupo de multiparas com doenca uterina clinica pds-parto. 7 —
Primeira avaliacdo ovariana realizada por volta dos 21 dias apds o parto. 8 — Segunda analise

ovariana executada aproximadamente 45 dias pos-parto.

4.6 Contagem de foliculos antrais

A idade dos animais alterou a CFA (p < 0,05). Porém, ndo houve divergéncia entre a
CFA nos grupos ADR e DUC (p = 0,96), nas categorias primiparas e multiparas do grupo DUC
(p = 0,99), nos 1°, D21, e 2° D45, exames reprodutivos (p = 0,20). N&o foram observadas
interacdes significativas, p(Grupo x Dia) = 0,52 e p(Grupo (Cat.) x Dia) = 0,28, conforme a
figura 8.
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Figura 8. Contagem de foliculos antrais (CFA). As comparacGes foram realizadas entre os
grupos: auséncia de doenca reprodutiva (ADR) e doenca uterina clinica pos-parto DUC, as
categorias primiparas (DUC(P)) e multiparas (DUC(M)) com doenca uterina clinica pds-parto,
os dois momentos, em torno de 21 e 45 dias apds o parto. Também foram analisadas as
interacdes entre (Grupo x Dia) e (Grupo (Cat.) x Dia).

Quando categorizamos as populagdes de foliculos, a idade dos animais ndo afetou as
proporcoes de foliculos pequenos (< 4,0 mm), intermediarios (entre 4,0 e 8,5 mm) e dominantes
(> 8,5 mm), tanto nos ovarios direitos quanto nos esquerdos (p = 0,23). Demonstrou-se menor
e maior proporcdo de foliculos pequenos e intermediérios sobre & CFA, respectivamente, em
ovarios direitos analisados na 22 avaliacdo ultrassonografica que corresponde ao 5° dia do
protocolo hormonal para IATF (D45) (p < 0,01). Esses resultados possivelmente foram
influenciados pelos animais que expressaram doengas uterinas clinicas ap6s o parto, p(Grupo x
Dia) < 0,05. Nos ovarios esquerdos, ndo foram observadas diferencas sobre a propor¢édo de
foliculos de nenhuma classe em relagdo a CFA e nos dois momentos avaliados D21 e D45,

conforme a figura 9.
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Figura 9. Painel A e B — Proporgdes de foliculos pequenos (< 4,0 mm), intermediarios (entre
4,0 e 8,5 mm) e dominantes (> 8,5 mm) sobre a contagem de foliculos antrais (CFA) nos ovarios
direitos e esquerdos, respectivamente. As comparagdes foram realizad as entre: as categorias
primiparas (DUC(P)) e multiparas (DUC(M)) com doenca uterina clinica pds-parto, e 0s grupos
auséncia de doenca reprodutiva (ADR) e doenca uterina clinica pés-parto (DUC) em dois
periodos, aproximadamente 21 e 45 dias apds o parto. Também foram analisadas as interacoes
entre (Grupo x Dia) e (Grupo (Cat.) x Dia). *** indica que houve diferencas entre os D21 e
D45 para o grupo DUC, p <0,01.

4.7 Biometrias ovarianas
A idade exibiu efeito sobre AO, AOC, VO e VOA. As biometrias ovarianas foram

maiores para as vacas estabelecidas no grupo ADR evidenciadas por maiores AO, AOC, VO e

VOA em comparacdo aos animais que exteriorizam doencas uterinas clinicas ap6s o parto.
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Primiparas demonstraram menores AO, AOC, VO e VOA em relacdo a multiparas no tocante

ao grupo DUC. Além disso, AO, AOC, VO e VOA dos ovarios foram maiores no 2° exame

ultrassonografico dos ovarios, quando os animais estavam protocolados para IATF (D45), (p <

0,05). Isso pode ser verificado nas tabelas 5 e 6.

Tabela 5. Area ovariana (AO) e area ovariana corrigida (AOC) obtidas de vacas leiteiras em

dois periodos.

Area corrigida

Efeito Area (cm2) Valor de p Valor de p
(cm?)?
Idade <0,01 0,01
Grupo ADR? 9,81+£0,51 8,88 +0,44
<0,01 <0,01
Grupo DUC* 7,38+£0,38 6,87+ 0,34
Grupo DUC-P? 5,98 £ 0,50 5,64 £ 0,45
<0,01 <0,01
Grupo DUC-M* 9,11 £ 0,56 8,36 £ 0,49
(*D21)” 7,79+ 0,39 7,00 £ 0,33
0,01 <0,01
(£D45)® 9,30 £ 0,46 8,72+0,42
Grupo x Dia 0,31 0,31
Grupo (Cat.) x Dia 0,74 0,68

1 — Médias dos minimos quadrados das areas dos ovarios (cm?): direito + esquerdo. 2 — Médias

dos minimos quadrados das areas corrigidas (formula matematica de uma elipse utilizando

comprimento e altura) dos ovérios (cm?): direito + esquerdo. 3 — Grupo de animais com

auséncia de doenca reprodutiva. 4 — Grupo de animais com doenca uterina clinica pés-parto. 5

— Grupo de primiparas com doenca uterina clinica pos-parto. 6 — Grupo de multiparas com

doenca uterina clinica pds-parto. 7 — Primeira avaliagdo ovariana realizada por volta dos 21 dias

apos o parto. 8 — Segunda analise ovariana examinada aproximadamente 45 dias pos-parto.
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Tabela 6. Volume ovariano (VO) e volume ovariano ajustado (VOA) obtidos de vacas leiteiras

em dois periodos.

Vol. Ajustado

Efeito Volume (cm3)t Valor de p Valor de p
(cm?3)?
Idade 0,01 0,02
Grupo ADR? 12,15+ 0,95 9,17+0,71
<0,01 <0,01
Grupo DUC“ 7,71 £ 0,59 6,28 £ 0,48
Grupo DUC-P? 570+£0,71 5,07 £ 0,63
<0,01 0,01
Grupo DUC-M® 10,44 + 0,96 7,77 £0,70
(xD21)7 8,00 £ 0,60 6,43 £ 0,47
<0,01 <0,01
(£D45)® 11,71+ 0,87 8,96 + 0,66
Grupo x Dia 0,20 0,12
Grupo (Cat.) x Dia 0,64 0,64

1 — Médias dos minimos quadrados dos volumes ovarianos (cm3) (direito + esquerdo)
fornecidos por meio do calculo matematico de uma forma elipsoide utilizando comprimento
(c), altura (h) e largura (1), V = 0,523 x (c x h x I) (ROSENDAHL et al., 2010). 2 — Médias dos
minimos quadrados dos volumes ovarianos ajustados (cm3) (direito + esquerdo). O VOA foi
calculado pela férmula de Rosendahl et al. (2010) diminuindo o(s) volume(s) de CL (cm?3) e de
FD (cm3). Os volumes de CL e de FD foram determinados pela férmula do volume de uma
esfera, v = 4/3zr%, onde v = volume em cm?, © = 3,14 e r = raio (%: didmetro). 3 — Grupo de
animais com auséncia de doenca reprodutiva. 4 — Grupo de animais com doenca uterina clinica
pos-parto. 5 — Grupo de primiparas com doenca uterina clinica pos-parto. 6 — Grupo de
multiparas com doenca uterina clinica pds-parto. 7 — Primeira avaliacdo ovariana realizada por
volta dos 21 dias ap6s o parto. 8 — Segunda analise ovariana examinada aproximadamente 45

dias pds-parto.

Foi observado que as AO e AOC apresentaram tendéncia a serem maiores para
multiparas com auséncias de doencas reprodutivas (ADR-M) em comparacao aos animais com
maltiplos partos que tiveram doencas uterinas clinicas pds-parto (DUC-M), (p = 0,08). Além
disso, constatou-se que 0os VO e VOA foram maiores para animais do grupo ADR-M em relagéo

aos do grupo DUC-M, (p < 0,05). Isso ocorreu somente na primeira avaliacdo ultrassonogréfica.
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No segundo exame reprodutivo, as biometrias ovarianas ndo diferiram entre os grupos, (p =
0,41), conforme as figuras 10 e 11.
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Figura 10. Painéis A e B — Area ovariana (AO) em cm? e &rea ovariana corrigida (AOC) em
cm?, respectivamente, em relacdo aos grupos de multiparas: com auséncia de doenga
reprodutiva (ADR-M) e com doenca uterina clinica pos-parto (DUC-M). Os dados foram ¢
oletados por ultrassonografia auxiliada por palpacdo retal por volta do dia 21 e 45 apés o parto.
As variaveis foram analisadas e calculadas em laboratorio. * indica que houve uma tendéncia
entre os grupos ADR-M e DUC-M, 0,05 <p <0,10.
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Figura 11. Painéis A e B - Volume ovariano (VO) em cm3 e volume ovariano ajustado (VOA)
em cm3, respectivamente, quanto aos grupos de multiparas: com auséncia de doenca reprodutiva
(ADR-M) e com doenca uterina clinica pos-parto (DUC-M). Os dados foram coletados por
ultrassonografia auxiliada por palpacéo retal por volta do dia 21 e 45 apds o parto. As variaveis
foram analisadas e calculadas em laboratdrio. ** indica que houve diferencas entre os grupos
ADR-M e DUC-M, p < 0,05.
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5 DISCUSSAO

As doengas uterinas clinicas pds-parto em vacas leiteiras foram diagnosticadas conforme
as alteracGes dos parametros clinicos em associagdo com o EDV. Assim, vacas com doencas
uterinas ap0s 0 parto tiveram impactos negativos sobre o periodo de reestabelecimento da
atividade ovariana.

Inicialmente, vacas que manifestaram doencas uterinas clinicas passaram por BEPN
mais intenso até o fim do PEV em relac¢do aos animais que ndo exibiram doengas reprodutivas
nos primeiros dias apds o parto. Isso foi comprovado pela maior perda de ECC nos animais do
grupo DUC. Ingvartsen e Moyes, (2013) demonstraram aumento de marcadores metabolicos,
indicando BEPN mais severo, em animais que passam por doncas reprodutivas apds o parto,
corroborando com nossos resultados.

Os animais classificados com DUC, exibiram comprometimento sistémico, como maior
TR (39,7 £ 0,7°C vs 38,8 £ 0,6°C), menor ECC (2,90 £ 0,17 vs 3,02 + 0,23), menor propor¢do
de animais classsificados em relacdo a P/L como “boa” ou “adequada” (17% vs 100%) e maior
proporcéo de vacas com GD “leve” (61% vs 13%) ou “grave” (28% vs 0) na primeira aferi¢éo
apos o parto, intervalo que corresponde ao de maior incidéncia da doenca uterina clinica em
vacas leiteiras. Nossos resultados foram ratificados pelos achados de Leblanc et al., (2011);
Sheldon et al., (2006); Stojkov et al., (2015).

A TR e 0 ECC podem ser varidveis para auxiliar o diagnostico ou a gravidade das
doencas uterinas apds o parto de vacas leiteiras. Nos achados de Giuliodori et al., (2013), essas
variaveis foram relevantes nas associacdes com outras ferramentas para o diganostico da metrite
puerperal e/ou clinica. Vacas com febre, geralmente mostram-se apaticas ou arqueadas (P/L
considerada “inadequada” para animais higidos) e desidratadas (endoftalmia evidente). Nos
resultados deste estudo, os animais foram classificados com estado febril, apresentando TR
acima de 39,2°C de acordo com Sheldon et al. em 2006. Wenz et al., (2011) relataram que a
TR de vacas com metrite puerperal e/ou clinica atingiu pico no dia do diagnostico em 39,6 +
0,1°C e foi maior em 0,8°C, em comparacdo com vacas saudaveis durante os primeiros 10 dias
de DEL o que corroborou com nossos resultados.

O EDV-5, que corresponde ao muco fino, seroso ou aquoso, castanho-avermelhado,
com ou sem partes de tecido necrético e fétido (adaptado de MACHADO et al., 2020), foi usado
como padrao ouro para diagndstico de metrite puerperal e/ou clinica nos trabalhos de Giuliodori
etal., (2013). Neste estudo, toda vaca que apresentou EDV-5 entre 0 (D3) e 0 (D10), geralmente

manifestou outro sinal clinico e foi diagnosticada com DUC.
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As avaliagdes utilizadas neste estudo para o exame clinico-reprodutivo nos primeiros
10 dias apds o parto (12 afericdo pos-parto) como TR, P/L, GD, associdas ao EDV, podem ter
relacdo com a ocorréncia da doenca uterina clinica pds-parto em vacas leiteiras.

O grupo de vacas que desenvolveram doencas uterinas clinicas nos primeiros dias apos
0 parto podem apresentar maior probabilidade de ter Utero com conteddo purulento branco
amarelado, indicativo de endometrite, aproximadamente aos 21 dias ap6s o parto. Isso foi
demonstrado pela maior média de ESU dessas vacas (2,06 vs 1,19), avaliado por exame
ultrassongrafico do utero no D21. A existéncia de muco foi visualizada como pontos
hiperecoicos concentrados ou distribuidos difusamente pelo 6rgdo. Contudo, esperava-se a
resolucéo das possiveis doencas uterinas. Segundo relatos de Machado et al., (2020), doencas
uterinas clinicas nos primeiros dias ap0s o parto, podem apresentar cura total no maximo em
12 dias ap0s o diagndstico. Os resultados deste estudo refutam os relatos de Machado et al.,
(2020), pois a resolucdo das doencas uterinas clinicas pds-parto estd condicionada por fatores
inerentes ao ambiente, ao individuo e ao agente.

Em estudo de Giuliodoro et al. (2013), a incidéncia de metrite puerperal foi 29,70% e
metrite clinica, 9,60%. Neste trabalho, foi identificado incidéncia de 52,94% de doenca uterina
clinica, o que pode ter ocorrido por uma série de fatores, visto que as condi¢es dos animais,
nutricdo, instalacOes e outras situacdes que levam a ocorréncia de infeccbes uterinas sao varias.
Além disso, Giuliodoro et al. (2013) relataram que multiparas tiveram menor probabilidade de
metrite do que primiparas. Isso foi comprovado neste trabalho, pois todas as primiparas
incluidas no experimento desenvolveram doenca uterina clinica pos-parto.

A doenca uterina pode modificar o intervalo do parto até a primeira ovulagdo (SHELDON
etal., 2002b; WILLIAMS et al., 2007). Em vacas higidas, esse tempo é de 21 a 30 dias (SAVIO
etal., 1990a; KAMIMURA et al., 1993; SAKAGUCHI et al., 2004). Neste estudo, confirmou-
se que vacas com doengas uterinas clinicas, tiveram menor ECC aferido apds o parto, o que
confirma um BEPN mais acentuado e, portanto, corrobora com o aumento do intervalo de
anestro ratificando os achados de Santos et al., (2009).

Além disso, neste estudo, vacas incluidas no grupo ADR obtiveram maior ocorréncia e
volume de CL em comparagéo aos individuos que manifestaram doenca uterina clinica apos o
parto, validando as descobertas de Williams et al., (2007) em que animais que ndo apresentaram
doencas reprodutivas apds o parto levaram menor tempo para o retorno da atividade ciclica
ovariana.

Como observado em nossos achados, primiparas indicaram volumes de CL e FD, bem

como biometrias ovarianas, menores em relagdo a multiparas. 1sso corrobora com Jungel e
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Smith, (2019) que sugerem que fémeas bovinas nascem com as reservas foliculares definidas,
contudo, seus ovarios estdo em desenvolvimento até possivelmente a idade adulta e o término
da involucdo uterina macroscépica ap0s o parto, principalmente, referente ao estroma que
estabelece suporte para as ovulucdes conforme sinalizacdo celular direta e indireta, além de
fatores de crescimento (KINNEAR et al., 2020).

A reserva folicular é reduzida durante a vida de fémeas bovinas (WAGNER et al., 2020),
0 que confirma nossos resultados em que a idade afetou a CFA. Porém, ndo houve divergéncia
entre a CFA quanto aos animais saudaveis e doentes e aos dias avaliados. A explicacdo para
estes resultados, é que a formacdo e o desenvolvimento dos ovérios e foliculos requerem
coordenacdo de multiplos processos para garantir a presenca de odcitos saudaveis e uma
arquitetura ovariana funcional. Perturbacdes em qualquer desses processos podem alterar o
potencial reprodutivo da fémea. Assim, foram identificados varios eventos que podem
contribuir para 0 nimero e a qualidade dos foliculos ovarianos, como proliferacdo, meiose e
apoptose das células germinativas, somente no desenvolvimento fetal dessas fémeas
(JUENGEL e SMITH, 2019). Isso esta em contradi¢do com os relatos de Okawa et al., (2021)
em que o estado de inflamacdo durante o periodo pds-parto inicial pode diminuir as
concentracfes de AMH e consequentemente a CFA, e posteriormente, afetar o prognostico
reprodutivo de vacas leiteiras. Dessa forma, de acordo com esses achados, € necessaria mais
investigacdo acerca da CFA.

A menor e maior frequéncia de foliculos pequenos e intermediarios, respectivamente,
em ovarios direitos, analisados na 22 avaliacdo ultrassonografica que corresponde ao 5° dia do
protocolo hormonal para IATF (D45), permite sugerir que 0s animais ao receberam acetato de
buserelina (GnRH) ou BE, mais o implante de P4, cinco dias antes dessa avaliacdo, que
corresponde ao (DO0) do protocolo, demonstraram cerca de dois a trés dias a emergéncia de nova
onda folicular (TWAGIRAMUNGU et al., 1994).

Os resultados deste estudo possibilitaram sugerir trés associacfes pelos quais as
biometrias ovarianas sofrem alteracdes:

A primeira coincide com a idade ou paridade dos animais. Comprovou-se que
primiparas apresentaram menores dimensdes dos ovarios em comparagdo a multiparas.

A segunda, é em relacdo ao ciclo estral. Células ovarianas proliferam e foliculos
desenvolvem conforme as fases do ciclo: proestro, estro, metaestro e diestro. Nos achados de
Crane e Muirhead (2020), ndo houve efeito do dia do ciclo estral sobre o célculo do VOA, que
consiste na retirada dos volumes de CL e FD dos VO. Assim, o VOA tende a ndo diferir do

volume ovariano real.
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A terceira corresponde ao momento da retomada da atividade ovariana apds o parto. Em
nossos achados, as comparagGes em relacdo aos dois grupos: multiparas que passaram por
doencas uterinas com comprometimento sistémico apos o parto (DUC-M) indicaram tendéncia
a menor AO e AOC, e menor de fato quanto ao VO e VOA em relagdo as multiparas que nédo
manifestaram doencas reprodutivas (ADR-M), no D21.

Os célculos das AO e AOC utilizam duas dimensdes, ¢ e h dos ovarios. Sugere-se, perda
de exatiddo referente ao tamanho ovariano real, pois sdo dimensdes bidimensionais e 0s ovarios
sdo estruturas tridimensionais, o que pode explicar essa tendéncia em relacdo aos grupos DUC-
M e ADR-M no D21.

Na 22 andlise ultrassonogréfica, D45, nao foi encontrada diferencas entre as AO, AOC,
VO e VOA entre os grupos. Desse modo, propde que as biometrias sdo retomadas de acordo
com o retorno da ciclicidade ovariana apds o parto. Os resultados permitem deduzir que este
aumento é responsavel pelo estroma ovariano que se desenvolve substancialmente, uma vez
que o parénquima nao interfe nos célculos e, a reserva folicular seja perdida com a idade
(WAGNER et al., 2020).

Assim, em fémeas bovinas a ovulacdo ocorre quando o FD referente a uma onda
folicular esteja morfologicamente e funcionalmente desenvolvido, caso contrario sofre atresia
para que uma subsequente onda continue o recrutamento de novos foliculos. Assim, de acordo
com nossos achados sugere-se uma associacao entre as biometrias dos ovarios e a dinamica
folicular ovariana apds o parto, pois segundo Sakaguchi et al., (2004), o intervalo do parto até
a primeira ovulacdo depende do nimero de ondas foliculares.

Em sintese, conforme o trabalho de Kinnear et al., (2020), o estroma ovariano ¢ uma
area de pesquisa para investigacdes atuais e futuras, pois é um tecido heterogénio, complexo e
dindmico. O suporte fornecido pelo estroma é essencial para a manutencdo folicular
tridimensional e a integracdo de sinalizacdes para apoiar a foliculogénese e a dinamica folicular.
Portanto, a evolucdo da doenca uterina clinica impacta de forma negativa sobre a retomada da
atividade ciclica, indicada pelo maior intervalo ao retorno das dimensdes ovarianas. Logo, 0
restabelecimento do estroma ovariano € compativel com o0 aumento das biometrias ovarianas

apos o parto em vacas leiteiras.
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6 CONCLUSAO

Portanto, o estudo demonstrou que a doenca uterina clinica pds-parto impactou de forma
negativa sobre a biometria e o reestabelecimento da atividade ciclica ovariana de vacas leiteiras,

somente por volta dos 21 dias apds o parto.
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