AFLBRA EDUCACAD SUPERIOR - GRADUACAC E POS-GRADUACAD S.A

e E@fscfmno UNIVERSITARIO LUTERANO DE PALMAS
."If a r a ol Recradnciads peka Porlaria Miniserial n* 1,182, de 13/10/76, DO o 199, de 14/10/2014
ULBRA

Aristeu Neto Cunha

DOENCAS OVARIANAS CISTICAS EM BOVINOS: Revisdo Sistematica

Palmas/TO
2020



Aristeu Neto Cunha

DOENCAS OVARIANAS CISTICAS EM BOVINOS: Revisdo Sistematica

Trabalho de conclusdo de curso (TCC) elaborado e
apresentado como requisito parcial para obtencdo do
titulo de bacharel em Medicina Veterinaria pelo Centro
Universitario Luterano de Palmas (CEULP/ULBRA).
Orientador: Profa. Dra. Ana Luiza Silva Guimaraes

Palmas/TO
2020



Ul:hlll CENTRO UNIVERSITARIO LUTERANO DE PALMAS

Em-ndnwiud:pﬂuﬁ:rfnﬁa_.'ﬁrl'ﬂuinfn" 1.1&2 de JJ_.-"'_i'-IJ.-"il-ﬁ, Do n il'r'"ﬂ',_dlr 145 10/20018
AFLARA EDUCACAD SLIPERIOR - GRADLACAT F POS-GRADLACAD 5.4,

CURSO DE MEDICINA VETERINARIA
ATA DE DEFESA DO TCC

Em 02273020 ofa) académicala) Arlsteu Neto Cunha, matmculadola) no curso de Medicing eterindna do
Centro Universitario Luterano de Palmas, defendeu seu frabalho referenie 4 diciplina de TCC, com o tbulo
DOENCAS OVARIANAS CISTICAS em bovinos: Revisso Sistemdtica [ sorovacao O reprovacao com a nota
__ B0 nadefesa final. Esta nota estd condiconads &8 comectes solicitedas pela banca & a entrega da wersBo
final da monografia, que dewvera conter as alteragtes indicadas abalxo;

{ X ) Comgir os emos orogréficos e de expresslo
{ ¥ ) Adequar o frabalho 4= nomnas da ABNT

{ X ) Reslzar alteragtes sugeridas pela banca contidas nos relatdrios
{ ) Outros requisios:

A aprovagho estd condicionada ao processo B Seguir: apds & aprovagho das comeghes pelola) onentadon(a),
o &) alunod a) dewerd enviar duss copias digitas da monografia. sendo urma em formato pdf & outra em formmato wond,
contendo sua respectiva fiche catalografica. para o e-mad estagiotcovetfiosuip edu br &té uma semana apds a
defesa. Caso o) almoda) ndo envie & versbo final da monegrafia nos dols (2) formatos solicitades até a data acma
definida, estard automaticamenta reprovadola) na discipling.

Membros da Banca Examinadora

'.I. i i o il

Profesaoria) Cln-EmEn:Iun;a}e F'rﬂn:lente da Elanlz:a .i.nu Luiza Silva Guimaries

g@tfw

Avaliador(a): Guilherme Augusto Motta

M&”

Avalisdorn|a): Josemara Silva Santos

Mﬂm&m&a

Académecola); Arlsteu Mabs Cunha



AGRADECIMENTOS

Queria agradecer primeiramente a Deus por tudo que conquistei durante esse
periodo na faculdade; aos meus pais que me proporcionaram a dadiva de cursar a
faculdade, coisa que nenhum deles puderam fazer.

Além dos meus avos, que me deram um lugar para morar durante o periodo do
ensino médio e da faculdade e me apoiaram em tudo que precisei, a0s meus irmaos
e a meus tios que me ajudavam quando precisava. A Fabiana Steinmetz, minha
namorada e a Mirelly Karoline minha irmd que ambas me ajudaram muito, me
apoiando e ajudando a fazer algumas correc¢des.

Também aos meus amigos da faculdade que sempre estiveram comigo, alguns
desde o comeco da faculdade e outros que fui conhecendo com o passar do tempo e
colegas que convivi na faculdade e fora dela.

Sem deixar de contar com todos os professores da faculdade, que me
ajudaram e aos meus amigos e colegas, tanto com ensinamentos académicos quanto
pessoais. Agradecer a minha orientadora Professora Ana Luiza Guimaraes, que me
orientou no Trabalho de Conclusdo de Curso, Iniciagdo Cientifica e durante as
matérias de Reproducéo Animal 1 e 2 e aos professores que mesmo ndo sendo meus
orientadores, me deram uma for¢ca com ideias e conhecimentos durante a faculdade.
Professor Guilherme Augusto em que sempre 0 contatava para tirar ddvidas em
relacdo aos contetdos de grandes animais, a Professora Josemara Santos na area
de nutricdo, Professora Cristiane Lopes em conteudos de parasitologia, Professor
Caio Dias na aréa de pequenos juntamente com a Professora Thuanny Lopes e a
Professora Vivian Tavares, Professora Juliana Vitti Moro na parte de anestesiologia,
Professor Luis Fernando Albarello na area da Biogquimica, Professora Mildre Loraine
na area de Diagndstico por imagem, Professora Raquel Albernaz em grandes animais,

todos estavam sempre estavam prontos para ajudar.

RESUMO



CUNHA, Aristeu Neto. DOENCAS OVARIANAS CISTICAS EM BOVINOS: Revis&o
Sistematica. 2020. 32f. Trabalho de Concluséo de Curso (Graduagéo) — Curso de

Medicina Veterinaria. Centro Universitario Luterano de Palmas, Palmas/TO, 2020.

As patologias ovarianas sdo umas das principais doencas reprodutivas que afetam a
bovinocultura de leite ou corte e sao diagnosticadas com maior prevaléncia em granjas
leiteiras. Dentre os principais motivos dessas complicacdes destacam-se a nutricao,
escore de condicéo corporal (ECC), estresse e producao leiteira pela liberagdo de
prolactina que afeta a liberacdo de horménios como o Hormdnio Luteinizante (LH) e
hormonio foliculo estimulante (FSH). Essas patologias influenciam no ciclo estral dos
animais acarretando um elevado intervalo entre partos, diminuindo, assim, o periodo
de ordenha e promovendo grandes perdas econémicas, com prevaléncia de até
15,15% em algumas propriedades. Com base nessa problemética foi realizada essa
revisdo de literatura que teve como base o levantamento bibliografico que abrangeu
publicacdes nacionais e internacionais da PubMed, sendo usadas oito referéncias. Os
resultados revelaram que os tratamentos usados séo: Prostaglandina 2 alfa (PGF2a),
Progesterona (P4), analogo de hormonio liberador de gonadotrofina (GnRH),
protocolo Ovsynch modificado, protocolo Ovsynch convencional; aspiracéo de cisto,
aspiragcao de cisto com aplicacdo de GnRH e PGF2q e aplicacdo de GnRH e PGFza.
Em que alguns obtiveram melhores rendimentos que outros em determinados tipos
cisticos, concluindo que o tratamento varia de acordo com cada estagio. Essa revisédo
sistematica da literatura tem como énfase listar os tipos de tratamentos das DOC
relatados nos artigos selecionados como objetivo utilizacdo a estratégia de Paciente,
Intervencéo, Comparacao e Desfecho (PICO) que € a metodologia estabelecida com
o objetivo de formular a problematica a ser defendida que é identificar quais as
melhores taxas de sucesso dos tratamentos analisando o nimero de animais com
regressao cistica.

Palavras chave: Protocolo terapéutico, Tratamento, Vacas.
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CUNHA, Aristeu Neto.: Cystic ovarian diseases in cattle: systematic review. 2020.
32f. Course Conclusion Paper (Graduation) — Veterinary College. Lutheran University
Center of Palmas, Palmas / TO, 2020.

Ovarian pathologies are one of the main reproductive diseases that affect dairy or beef
cattle and are diagnosed with greater prevalence in dairy farms. Among the main
reasons for these complications are nutrition, body condition score (ECC), stress and
milk production due to the release of prolactin that affects the release of hormones
such as Luteinizing Hormone (LH) and follicle stimulating hormone (FSH). These
pathologies influence the estrous cycle of the animals, causing a high interval between
births, thus reducing the milking period and promoting great economic losses, with a
prevalence of up to 15.15% in some properties. Based on this issue, this literature
review was carried out, based on the bibliographic survey that covered national and
international publications of PubMed, using eight references. The results revealed that
the treatments used are: Prostaglandin 2 alpha (PGF2a), Progesterone (P4),
gonadotropin-releasing hormone analog (GnRH), modified Ovsynch protocol,
conventional Ovsynch protocol; cyst aspiration, cyst aspiration with application of
GnRH and PGF2a and application of GhRH and PGF2a. In which some obtained better
yields than others in certain cystic types, concluding that the treatment varies
according to each stage. This systematic review of the literature emphasizes listing the
types of treatments for DOC reported in the selected articles, using the PICO strategy,
which is the methodology established for determining patients, intervention,
comparison and outcome in order to formulate the problem to be defended, which is
to identify which ones obtained the best success rates by analyzing the number of
animals with cystic regression.

Keywords: Cows, Ovarian disease, Therapeutic protocol
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1 INTRODUCAO

A agropecuaria brasileira nesse momento de crise, com a paralisacdo de muitos
ramos industriais, esta entre as poucas atividades que ndo podem cessar. Segundo o
raciocinio do Engenheiro agronémico e especialista em agronegoécio, Alexandre
Mendonca de Barros, que diz: “A resiliéncia do agronegdécio é muito grande por uma
razao muito simples: as pessoas precisam se alimentar”. Por isso, devido a crescente
demanda em alimentos, esse ramo deve-se tornar cada vez mais produtivo (ASBIA,
2007).

Segundo a Associacdo Brasileira de Industrias Exportadoras de Carne ABIEC
(2020) “a pecuaria chegou a ter uma participacédo do Produto Interno Bruto em 2019
de 8,5% (R$ 7,3 trilndes de reais) com um crescimento de 6,8% em relacdo ao ano
anterior e a pecuaria de corte cresceu 7,6%”. Esses dados demonstram a forca que a
pecuaria exerce sobre a economia do pais, e dessa forma evidencia cada vez mais a
importancia de investimentos e aperfeicoamentos nos indices zootécnicos das
propriedades.

Nos registros do primeiro trimestre, mesmo com as grandes perdas econémicas
advindas da pandemia, as vendas de sémen realizadas no primeiro semestre do ano
de 2020 tiveram um crescimento de 31,1% em relacdo ao ano anterior. Concluindo
gue mesmo gue o mercado da pecuaria tenha sofrido com a crise, 0s investimentos
no setor continuam a crescer, revelando a importancia do ramo para o pais (ASBIA,
2020).

Na pecuaria, a fase de cria é considerada o ramo essencial para a producao
dos animais que tem como produtos os bezerros e bezerras, cada um com sua
finalidade para o desempenho do setor. Na pecuaria leiteira, seleciona as fémeas com
bons caracteres de genética leiteira e vende-se 0s animais excedentes, e
diferentemente, na de corte, mantém-se os machos e as fémeas para a reposicao,
vendendo os demais para outros criadores ou realiza a venda de todos os bezerros e
segura as fémeas. Isto pode ser alterado de acordo com os objetivos de producgéo da
propriedade (EMBRAPA, 2007).

Com isso, 0 ramo da cria necessita se tornar cada vez mais eficiente,
produzindo mais para manter o niamero de animais da bovinocultura em niveis
adequados. Pois, se ndo houver a producgéo de bezerros, logo ocorrerd um déficit da

carne bovina, como esta acontecendo ao longo dos anos, com pouca oferta de
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bovinos terminados para serem comercializados e uma demanda crescente do seu
consumo (SENAR, 2018; REAGRO, 2019).

A eficiéncia reprodutiva dos animais esta ligada a diversos aspectos, como
espécie, raca, idade, escore de condi¢éo corporal (ECC) e nutricdo (SARTORI, 2007).
Segundo Yaniz (2004), “uma das principais causas de infertilidade em vacas leiteiras
sao os cistos ovarianos”. Segundo Probo et al. (2011) observou em experimentos que
a DOC pode afetar até 15,15% das vacas leiteiras de uma propriedade.

A doenca ovariana cistica (DOC) possui a sua etiologia principal sendo uma
desregulacdo hormonal do eixo hipotalamico-hipofisario-gonadal, que ndo € bem
definida, podendo ser por uma inadequada liberacdo de LH e de FSH ou pelo baixo
ndamero de receptores de LH contidos no foliculo. Isso faz com que n&o ocorra o
processo de ovulacao e luteinizacao, dessa forma este foliculo continua a crescer, e
com a liberacdo de inibina e de estrogeno promovem um feedback negativo
diminuindo a liberacdo de FSH e LH mantendo a sua estrutura cistica (WILTBANK et
al., 2002).

A predisposicdo para a DOC é multifatorial ligada a fatores genéticos,
fenotipicos, ambientais, balanco energético negativo (PROBO et al., 2011), condicdes
estressantes que promovem a liberacdo de cortisol que promove desregulacdo da
liberacdo de LH (PALOMAR, 2008).

Dentre os cistos ovarianos pode se destacar os cistos foliculares e os cistos
luteinicos, que podem ser diferenciados pela espessura de sua parede e pela
dosagem de progesterona sérica, sendo os cistos foliculares com parede menor que
3mm e com dosagem de progesterona (P4) sérica > 1.0 ng/ml e os cistos luteinicos
apresentando uma parede maior que 3mm com dosagem sérica de P4 < 1ng/ml
(BORS et al., 2018; MONNOYER et al., 2004). Segundo Nascimento e Santos (2017),
os cistos foliculares ocorrem na maior parte dos casos chegando até 70% da DOC,
porém podem variar com outros percentuais como em resultados obtidos por Lopez-
Gatius e Lopez-Bejar (2002) com cistos foliculares de 84,6% e cistos luteais de 15,4%.

Os cistos foliculares sao formados por uma estrutura folicular anovulatoria que
ultrapasse 10 dias, sem que tenha a presenca de um corpo liteo e a atividade
ovariana esta parada. E o tamanho médio dessas estruturas sdo maiores de 20 mm e
em alguns animais essa estrutura cistica pode levar a sinais de ninfomaniaca, virilismo
e anestro. (NASCIMENTO E SANTOS, 2017).
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Os cistos foliculares ocorrem secundariamente a alguma patologia, sendo a
disfuncdo neuroendocrinolégica do eixo hipotalamico-hipdfisario-gonadal a mais
aceita (PROBO et al., 2011). Porém alguns autores descrevem a concentracdo basal
de P4 circulante um dos fatores responsaveis, pois ela promove uma baixa
receptividade do estrogeno a hipofise para que promova a liberacdo de LH (CRANE
et al., 2006).

Outros autores relatam a formacdo desses cistos pela baixa quantidade de
receptores de LH no foliculo e com isso ele ndo ocorre o estimulo ovulatorio
(WILTBANK et al., 2002). Com a persisténcia folicular leva a formacéo dos cistos e
gue permanecem no ovario, provocando varias alteracdes no reprodutivo do animal,
levando ao anestro patoldgico (NASCIMENTO e SANTOS, 2002)

Segundo Nascimento e Santos, (2017) o cisto luteinicos € uma variacdo do
cisto folicular, ocorrendo sua formacéo por falta de LH, FSH e LH ou até mesmo um
excesso de LH, fazendo com que ndo ocorra a ovulacao do foliculo, porém ocorre a
luteinizac@o das células da teca interna, formando uma estrutura arredondada com
estrutura de tecido conjuntivo fibroso na parte externa e na parte interna por células
da teca luteinizada, 0os animais que apresentam esses cistos tem comprometimento
na sua ovulacdo gerando uma falha reprodutiva com principais sinais clinicos dos
animais acometidos ndo apresentares estro, longos intervalos entre os estros e até
anestro.

Os animais que apresentam cistos ovarianos apresentam uma mudanca
comportamentais como ninfomania, anestro ou virilismo e suas estruturas anatdémicas
reprodutivas como (NASCIMENTO e SANTOS, 2002). A masculinizacdo que leva a
mudancas em estruturas como clitoris hipertrofiado, mudanca na estrutura muscular
do animal e ocorre em menos casos, sendo causada por cistos que perduram por um
tempo prolongado, que promove uma degeneracao das células da camada granulosa
do cisto. Neste caso, parte da testosterona produzida nas células da teca ndo seriam
aromatizadas a 17b-estradiol na granulosa, havendo passagem deste esteroide para
o sangue (FERNANDES, 2005), o periodo prolongado dos cistos podem levar também
a uma hiperestrogenismo que promove estimulo continuo do Gtero, promovendo assim
uma fadiga muscular levando a uma hipotrofia que leva a um quadro de mucometra
ou hidrometra que também pode acarretar cio constante promovendo assim aumento
na estrutura da vulva (NASCIMENTO e SANTOS, 2002).
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Os animais que apresentam persisténcia do anestro trazem grandes prejuizos
para a pecuaria, levando a diminuicdo da taxa de concepc¢ao na inseminacao artificial
em tempo fixo (IATF), dessa forma influenciando negativamente na taxa de prenhez
e na lucratividade da propriedade. Tendo esses parametros em vista, infere-se a
necessidade de intervencdo, com métodos para detectar os animais que possuem 0s
sinais clinicos dessas patologias, diagnostica-los com a doenca e trata-los
corretamente (GARDINALLI JUNIOR, 2012).

O objetivo dessa revisdo sistemética de literatura € analisar os artigos
publicados entre o periodo de 2002 a 2020, juntamente com a estratégia de PICO que
significa paciente, intervencao, controle e desfecho que é um método utilizado para
construcéo da pergunta utilizada na pesquisa e da busca da bibliografia, com a funcéo
de listar os tipos de tratamentos das DOCs relatados nos artigos e identificar quais

tratamentos obtiveram mais sucesso em sua resolucdo do caso.

2 METODOLOGIA
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A metodologia realizada para a construcédo da pergunta da pesquisa foi base
na estratégia de PICO (Paciente, Intervencdo, Comparacéo e desfecho) que promove
uma construcdo da problematica que devera ser explorada para a obtengcdo dos
resultados (SANTOS et al., 2007).

Foram selecionados estudos com fémeas da espécie bovina, com aptidao
leiteira na maioria dos casos da raca holandesa, tendo animais com regime, e a
intervencédo baseou-se em relagdo ao tratamento dos cistos ovarianos. Realizou-se a
comparacdo dos resultados de 8 artigos que relatavam o numero de animais,
procedimento terapéutico e a porcentagem de regressdo cistica, e através da
avaliacao dos dados instituiu-se o tratamento adequado.

Ap0s estabelecida a problematica cientifica, foi elaborado a base de dados a
ser revisada para obtencao das informacgdes requeridas, empregando o uso de uma
plataforma a pesquisa PubMed. Os descritores utilizados foram: cattle, ovarian cysts,
treatment. Dentre os critérios de inclusédo foram artigos entre os anos de 2002 a 2020,
com a metodologia usada de relato de caso com experimento, com objetivo de tratar
a patologia sem a inducdo de formacdo do cisto precedente para apés aborda-lo,
tratamentos estabelecidos de forma ética e sem agressao aos animais, com a
utilizacao de farmacos comercializaveis no Brasil, com os resultados comprovados no
estudo e artigos em que se utiliza com pelo menos 30 animais para o estudo. Os
critérios de exclusdo foram: trabalho de concluséo de curso, trabalhos com menos de
30 animais, trabalhos com tratamento e posteriormente abate dos animais, trabalhos
com pecas anatdbmicas de abatedouros.

Como critérios de selecdo dos artigos para a utilizacdo nessa revisao
sistematica, foram a presenca de tratamentos clinicos de cistos ovarianos em relatos
de caso, e os resultados obtidos a partir deles. Com o objetivo de estabelecer quais
os tratamentos da DOC e quais, dentro dos artigos, relatavam os melhores resultados.
E também se utilizou mais de um autor em alguns tratamentos para evidenciar 0s
dados, porém, ndo foram descartados os protocolos terapéuticos que se encontravam
com a defesa de apenas um autor. Foi possivel descrever a forma de selecdo dos

artigos (Figura 1).

Figura 1: Fluxograma de selecdo dos artigos para a revisdo sistematica sobre o tratamento para
cistos ovarianos em bovinos de 2002 a 2020.
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Os resultados obtidos com a pesquisa na base de dados com as palavras-
chaves especificadas geraram um total de 254 artigos, com a base de excluséo pelo
intervalo de tempo de 2002 a 2020 foram retirados 176, restando 78 artigos, excluindo
5 textos incompletos e apds triagem pela busca, foram encontrados, eleitos 73 artigos.
Destes, foi analisado os seus titulos e com base neles foram excluidos 43, néo
havendo interesse de analisa-los devido ao fato de néo relatar sobre tratamentos de
cistos ovarianos, restando 30 artigos. Nestes, foram analisados os que continham um
namero menor que 30 animais nos experimentos e foram retirados 15 trabalhos.
Realizou-se mais uma exclusdo de 6 artigos onde uma parte do experimento foi
realizado em abatedouros, permanecendo 9 artigos. E apés a triagem foi possivel
selecionar 8 artigos, com a utilizacdo de 10 tipos de tratamentos diferentes para os
cistos ovarianos.

A relacdo dos artigos selecionados para a revisdo sistémica foi baseado de
acordo com as palavras chaves e os métodos de exclusdo e a analise minuciosa do
seu conteudo. Com o objetivo de encontrar dados que tem relacdo com o tratamento
de cistos ovarianos em bovinos, selecionando-os artigos de mais pertinéncia ao

assunto (Tabela 1).

Tabela 1- Artigos selecionados para sistematizacao apés a etapa de triagem.

ANO | TITULO AUTORES TRATAMENTO TERAPEUTICO

2002 | Reproductive performance of dairy | F. LOPEZ-GATIUS; GnRH/ Cloprostenol
cows with ovarian cysts ofter GnRH/
different GnRH and cloprostenol Cloprostenol/Cloprostenol.
tratments.

2006 | Comparison of synchronization of | M.B. CRANE; Ovsynch
ovulation with timed insemination | J. BARTOLOME; CIDR
and exogenous P. MELENDEZ;
progesterone as therapeutic | A. DE VRIES;
strategies for C. RISCO;
ovarian cysts in lactating dairy cowg L.F. ARCHBALD.

2006 | Transvaginale aspiratie als J.J. LIEVAART; | Aspiracdo  ovariana  como
primaire behandeling van ovariéle | J.M.PARLEVLIET; primeiro tratamento.
follikelcysten bij melkkoeien onder | S.J. DIELEMAN;
praktijkomstandigheden S. RIENTJE;

E. BOSMAN;
P.L.AM.VOS

2008 | Treatment of cystic ovarian | M. M. PALOMAR; Cloridrato de naloxona com
disease with Naloxone in high | J. C. ACOSTA; dissolvido em célcio, e aplicado
production dairy N. R. SALVETT], por via peridural juntamente
Cows F. BARBERIS; com analofo de

P.M. GnRH(buserelina).
BELDOMENICO;
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0. GARNERO;
H. H. ORTEGA.
2008 | COMPARISON OF ASPIRATION | G. S. AMIRIDIS Grupo AGP (n = 19) Aspiracao
AND HORMONAL THERAPY de cisto e uma combinacao de
FOR THE TREATMENT OF GnRH e PGFzq
OVARIAN CYSTS IN COWS Grupo GP (n = 25) apenas
GnRH e PGF2q
2009 | Comparison of Two Different | N. GUNDLING; Protocolo ovsynch simples,
Programmes of Ovulation | S. DREWS; Protocolo ovsynch modificado
Synchronization in the Treatment | M. HOEDEMAKER.
of Ovarian Cysts in Dairy Cows
2011 | Reproductive performance of dairy | M. PROBO; Uso da buserelina endovenosa
cows with luteal or follicular A. COMIN; (analogo do GnRH
ovarian cysts after treatment| A. MOLLO;
buserelina F. CAIROLI;
G. STRADAIOLI;
M. C. VERONESI.
2018 | Reproductive performance in S. L. BORS; Acetato de buserelina (analogo
dairy cows L. IBANESCU; de GnRH
with cystic ovarian disease after S. CREANGA,; Dinoprost (analogo de
single A. BORS. prostaglandina)
treatment with buserelin acetate
or
dinoprost

Fonte: Arquivo pessoal, 2020.

Essa revisdo néo dispés em esclarecer ou discutir sobre a farmacologia ou
mecanismo de acdo dos tratamentos expostos, mas sim, de apresenta-los de acordo
com as recomendacdes dos autores. Além disso, somente foram adicionados estudos
em que as recomendacdes de tratamento estdo dentro das literaturas examinadas e
nao foram adicionados estudos em que a escolha de tratamento n&o houvesse

resultado positivo para o animal.

3.1 TRATAMENTO COM ANALOGO DE GnRH

Dos artigos selecionados nesta revisdo sistémica, 25% (2/8) relatam a
utilizacédo do analogo de GnRH para o tratamento dos cistos ovarianos, tendo também
protocolos variados com a utilizacdo de outros horménios e dosagens diferentes
associados a ele.

A utlizagdo do GnRH tem por objetivo iniciar uma nova onda hormonal
estimulando a liberacdo de FSH e LH pelo hipotdlamo, fazendo com que ocorra o
estimulo para ser realizada a ovulacdo da estrutura cistica e a involugdo dos cistos
luteinicos (GUNDLING et al., 2009). Ele promove uma elevacéo dos niveis séricos LH,

com aumento do fluxo sanguineo e a frequéncia de pulsos desse horménio. Nos cistos
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luteinicos isso atua de forma que, ha uma involucéo cistica mais rapida mediante ao
carreamento de células de defesa provocadas pelo aumento do aporte sanguineo,
levando a uma apoptose das ceélulas luteinizadas. Com isso h&d o retorno dos
hormbénios que tem sua liberacdo controlada pelo eixo hipotalamico-hipéfisario-
gonadal a niveis basais, retornando assim, a fisiologia normal (PROBO et al., 2011).

De acordo com o relato de Probo et al. (2011), o GnRH pode ser utilizado para
o tratamento tanto de cistos foliculares quanto cistos luteinicos. Porém os cistos
foliculares tendem a ter um periodo mais longo para sua total recuperacdo, por
estarem em um estagio mais precoce do que os luteicos.

Nos artigos foram usados o acetato de buserelina que € um analogo do GnRH,
com aplicacado IM, apos o diagnostico de cisto ovarianos, com a dosagem de 20ug e
21pg. No primeiro experimento, realizado com 133 animais, ocorreu uma taxa de
recuperacado de 71,3% (95 animais) e houve uma taxa de gestacdo desses animais
gue foram inseminados de 40,3%. No segundo estudo, obteve o resultado de taxa de
recuperacdo de 74,31% (81/109) e a taxa de gestacdo de 47,5% dos animais
inseminados (PROBO et al., 2011; BORS et al., 2018).

A utilizacdo do GnRH em ambos os estudos promoveu uma média de
recuperacao cistica de 72,72% dos animais, com uma taxa préxima da média de
inseminacao a tempo fixo com 43,9% de prenhez dos animais e ao considera que

estes animais se tratam de vacas leiterias esse resultado se torna satisfatorio.

3.2 TRATAMENTO USANDO GNRH ASSOCIADO AO OPIOIDE (NALOXONA)

Dos artigos selecionados 12,5% (1/8) aborda o tratamento com o GnRH
associado a naloxona. Esta foi usada com o objetivo de diminuir os efeitos do cortisol
em nivel sérico elevado, que é causada pelo estresse dos animais devido ao manejo,
pela temperatura, por fatores nutricionais ou qualquer processo patologico
concomitante. Esse hormdénio é um dos principais desencadeadores de cistos
ovarianos interferindo na onda pré-ovulatoria de LH e na liberagdo também de GnRH,
com isso nédo ocorre a ovulagao (PALOMAR, 2008).

A naloxona é usada como um antagonista aos peptideos opioides enddgenos,
o cortisol, que quando liberados promovem uma ligacdo aos receptores de

gonadotrofina e assim impedem a acéo da proteina G. Ela promove uma competicédo
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por esses receptores, porém diferentemente dos peptideos opioides permitem a acao
do GnRH (PALOMAR, 2008).

O tratamento foi realizado logo apds o diagndstico de cistos ovarianos, com a
aplicacdo de 0,6mg de cloridrato de naloxona dissolvido em 3ml de gluconato de
calcio*? 20%, juntamente com GnRH, a aplicacéo foi por via peridural no nivel lombo-
sacral. O experimento foi realizado em 40 vacas diagnosticadas com cistos ovarianos,
apresentando taxa de involucao cistica de 77,5% (PALOMAR, 2008).

3.3 TRATAMENTO COM APENAS ANALOGOS DE PGFazq

Nos artigos selecionados 12,5% (1/8) abordaram o tratamento com o anélogo
de PGF2a como tratamento para as patologias cisticas do ovario. Com a dosagem de
25 mg de Dinoprost que € um analogo da PGF2q, com a aplicacdo intramuscular. A
sua utilizacdo baseia-se na luteinizacdo e involucéo cistica ovariana, para retomar a
ciclicidade dos animais.

Esse tratamento é utilizado na maioria dos casos quando ocorre o diagnostico
e determinacdo do cisto luteo promovendo um efeito de regressdo de 77,2%. No
experimento realizado por Bors (2018), 179 animais apresentavam cistos ovarianos,
sendo 101 classificados como cistos luteinicos, e 78 cistos foliculares. Ao usar o
tratamento para os dois tipos de doenca ovariana cistica, houve uma queda na
involugéo cistica para 67,59% podendo também ocorrer uma variagdo nos resultados
de acordo com a classificacdo da estrutura. A PGF2q ndo tem grandes efeitos em
cistos foliculares, pois para o tratamento deles deve ocorrer a luteinizacéo das células
foliculares e ndo a sinalizacdo para a lutedlise, que € o efeito desse tratamento,
ocorrendo essa diferenca pela formacéo estrutural de cada tipo cisto, em cistos
luteicos por estimulo de LH insuficiente para a ovulagcdo as células da teca interna
iniciam o processo de luteinizagcdo e com iSSo aumenta a espessura de sua parede
tornando-a luteinizada, e a PGFzq € utilizada para iniciar o processo de luteinizacéo
dessa estrutura e assim promover a involugao cistica dessa estrutura, e em cistos
foliculares ndo se tem essas estruturas e assim a PGF2q néo exerce efeito (BORS et
al., 2018).
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3.4 TRATAMENTO COM IMPLANTE DE P4 E DOSAGEM UNICA DE PGFz.

Dos trabalhos selecionados 12,5% (1/8) implantaram protocolo que tem o uso
da P4 com a prostaglandina, como método de tratamento. Nele foi realizado a
implantagdo do CIRD com 1,38g de progesterona intravaginal nas vacas
diagnosticadas com cistos foliculares no DO, que permaneceu por 7 dias. No D7
realizou-se a retirada e aplicacdo de 25mg de PGF2q por via IM. E quando
apresentavam o estro ocorria a inseminacédo (CRANE et al., 2006).

Estudos tendem a revelar que as concentracdes inadequadas de P4 nos
animais tende a promover a manutencdo dos cistos ovarianos, pois ela exerce uma
gueda do efeito do estrogeno. O que promove também um bloqueio desse horménio
em induzir a liberacdo de um pico de GnRH, para que ocorra o estimulo da producéo
de LH (GUMEN et al.,2003).

Os niveis hormonais normais de P4 variam em dois graus, de acordo com a
fase ciclica que os animais se encontram. Na fase lateal, com corpo Iuteo funcional,
ocorre a liberagéo de cerca de 1 a 7ng/ml de progesterona, e nas fases estrogénicas
a concentracao de P4 fica abaixo de 0,1ng/ml (LUCY, 2011; MONNOYER et al, 2004).

Nas vacas cisticas a concentracado de P4 varia de 0,1 a 1,0ng/ml, dessa forma
interferindo no eixo hormonal, essa producéo de progesterona pode ser pela presenca
de células com inicio de luteinizagdo nos cistos. A inser¢cdo do dispositivo de P4
intravaginal, é utilizado com o intuito de elevar sua concentracédo a um nivel maior por
um determinado intervalo de tempo, com a retirada brusca da fonte hormonal de P4
exogena no D7. A aplicacdo da PGF2, que promove a diminuicdo dos niveis
endodgenos de P4, ocorre uma diminuicdo dos niveis séricos desse hormonio pela
luteolize das células da granulosa e da teca que estariam a produzir a P4, com isso
retornando a ciclicidade normal (LUCY, 2011).

Foi relatado o uso de 200 animais, porém por motivos logisticos, utilizou-se no
experimento apenas 174 e dessas, 134 retornaram a ciclicidade. Tendo um percentual
de retorno a atividade reprodutiva de 78,7% porém, com uma taxa de gestacao de 9,5
% do total das 200 vacas usadas no inicio do estudo (CRANE et al., 2006).

3.5 TRATAMENTO COM OVSYNCH



22

Este tratamento abrangeu 37,5% (3/8) dos trabalhos selecionados e utilizou um
total de 330 (n=65+201+64) vacas diagnosticadas com cistos ovarianos, por meio da
palpacgéo retal e com o uso da ultrassonografia por via retal (CRANE et al., 2006;
GUNGLING et al., 2009; LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

No DO realizou-se a aplicacdo de GnRH, no D7 aplicacdo de PGF2« € no D9
fez-se a aplicacdo de GnRH em dois dos experimentos, no outro foi realizado
aplicacdo de GnRH 36h apds o D7. Nos dois primeiros, usou-se o protocolo no DO:
GnRH, D7: PGF2q € no D9: GnRH e 24 horas depois a IA (GUNDLING et al., 2009;
CRANE et al., 2006). E no terceiro, foi realizado aplicacdo dos farmacos da mesma
forma, porém o GnRH foi injetado 36h apds o D7. (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR,
2002).

No primeiro experimento foi usado até trés tratamentos nos animais, dentre
esses animais 29,2% (n=19) necessitaram de somente um tratamento, 10,8% (n=7)
necessitaram de dois tratamentos e 49,2% (n=32), trés tratamentos. Apdés os 3
tratamentos, 40,0% (n=26) ndo emprenharam. Tendo uma porcentagem de cura de
61,5% dos animais tratados com os trés protocolos, e de 23,1% quando tratados
somente com um unico protocolo (GUNDLING et al., 2009).

O segundo experimento foi realizado com 201 vacas, estes animais foram
tratados com 0 mesmo protocolo anterior, obtendo os resultados de 67,66% (n=136)
de volta a ciclicidade (CRANE et al., 2006).

No terceiro experimento a segunda aplicacdo de GnRH foi mudada para 36h
apos o D7, ele foi realizado com 64 animais, tendo uma taxa de retorno cistico de
53,12% dos animais (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

O GnRH neste tipo de tratamento € usado para que ocorra 0 estimulo da
hipofise, que desencadeia a sintese e a liberagdo do FSH e LH, com o objetivo de
liberacdo principal do LH, para que ocorra a luteinizagdo dos cistos ovarianos
(MONNOYER, 2004; LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002). E a PGF2q foi utilizada
para que ocorra apoptose das ceélulas luteinisadas que possam estar presentes nos
ovarios (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

Os tratamentos apresentaram uma média de 330 animais inseridos nos
experimentos, com um total de 186 animais apresentando o retorno das atividades
reprodutivas com apenas um protocolo terapéutico. Apresentando uma média de 56%

de eficiéncia terapéutica.
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3.6 TRATAMENTO COM O PROTOCOLO OVSYNCH MODIFICADO (GnRH + PGFaq
/PGF2q/GnRH)

Nos artigos selecionados 25% (2/8) abordaram o tratamento que se constituia
dos seguintes protocolos, no Dia 0 realizou a aplicacdo do analogo do PGF2q + Acetato
de buserelina (analogo do GnRH) no D14 PGF2q e com uma mudancga na aplicagéo.
No primeiro experimento foi realizada a segunda aplicacdo de GnRH 32h apés o D14
(LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002) e no segundo experimento no D16: GnRH
(GUNDLING et al., 2009).

No primeiro experimento foram tratados 64 animais diagnosticados com cistos
ovarianos, porém com a realizacdo de apenas um tratamento. Dentre eles, apenas 7
(11%) apresentaram cistos persistentes e do total, houve uma taxa de gestacao de
28% (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

No segundo experimento foi realizado com 65 vacas diagnosticadas com cistos
ovarianos, e foi feito até trés servigcos, para a obtencdo de uma boa taxa de prenhez
e da recuperagcdo ovariana. No primeiro, foi observado a recuperacdo de 66,2%
(n=43), 10,8% (n=7) com dois e 23,0% (n=15) com os trés servi¢cos, observando que
16,9% (n=11) dos animais ndo obtiveram sucesso tanto na concepcdo quanto na
recuperacao ovariana tendo uma taxa de recuperacdo com 3 servicos de 81,5% dos
animais. Nesse experimento com apenas um protocolo terapéutico ocorreu a resposta
cistica em 43/65 com percentual de 66,2% dos animais e 35,4% (23/65) de prenhes
apos a primeira IA. (GUNDLING et al., 2009).

Nesse tipo de tratamento ocorreu uma resposta média com apenas um
tratamento de 77,6% de resposta ao tratamento com uma taxa média de gestacao de
31,7%.

3.7 TRATAMENTO COM GnRH/ PGF2q

A aplicacdo de GnRH/ PGF2q foi o tratamento de escolha em 25% (2/8) dos
artigos retratados, tendo dois tipos de protocolos diferentes em relacdo as
concentracgdes e dias de aplicagbes dos horménios. Em um dos experimentos utilizou-
se o tratamento terapéutico de 20ug de buserelina (analogo do GnRH) no DO e no D7
foi realizado a aplicacdo de 150ug de cloprostenol (analogo do PGFzd), ele foi usado

em 25 vacas diagnosticadas com cistos ovarianos (AMARIDIS, 2009). No segundo
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experimento usou-se a aplicacéo de 100ug GnRH no DO e aplicacéo de 500ug PGF2qa
no D14, esse foi implantado em 31 animais diagnosticados com cistos ovarianos.
Houve apenas uma inseminagao apos os tratamentos com a observacéo do estro para
observar a eficacia (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

No primeiro experimento obteve-se um resultado de 21/25 animais com
involugdo cistica com percentual de 84% de animais com regressao cistica e 32% de
prenhes apos a primeira IA (AMARIDIS, 2009). No segundo experimento ocorreu uma
taxa de reversao cistica de 42% (13/31), com uma taxa de gestacdo de 13% das vacas
inseminadas (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002). A diferenca dos resultados
obtidos tem relacéo direta com periodo que foi realizado a aplicacdo dos farmacos e
a dosagem, concluindo que mesmo com a aplicagéo elevada de hormonio, ndo houve
melhora nos resultados, por acarretar disfungdo hormonal.

A média em relacdo aos resultados obtidos com esse tratamento foi de 63%
dos animais que obtiveram resposta de regressao cistica e apresentaram uma taxa
de gestacao de 22,5%. Porém essa média obtida ndo pode ser considerada pela
grande variacdo encontrada em relagéo aos resultados dos dois tratamentos.

Os horménios usados tém como objetivo realizar primeiramente um aumento
no estimulo da hipéfise, aumentando a concentracao de LH circulante, com o objetivo
de reestabelecer o estimulo ovariano e promover uma onda folicular. A PGF2q € usada
no D14 para promover uma lise dos corpos luteos formados, diminuindo a
concentragédo de P4 circulante e assim estabelecer a volta da fisiologia normal dos
animais, ocorrendo o estro e inseminacdo (LOPEZ-GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002;
AMARIDIS, 2009).

3.8 TRATAMENTO COM GnRH+ PGF2a / PGF2q

A utilizacao deste protocolo terapéutico foi o de escolha em 12,5% (1/8) dos
artigos retratados tendo como o protocolo terapéutico a aplicacdo simultdnea de
100pug GnRH+ 500ug PGF2q no DO e uma aplicacdo de 500ug PGF2q no D7 (LOPEZ-
GATIUS e LOPEZ-BEJAR, 2002).

Utilizou-se no experimento 32 vacas diagnosticadas com cistos ovarianos.
Apos o tratamento ocorreu uma quantidade de animais com involugéo cistica de 27/32
resultando em uma taxa de 84% e uma taxa de gestagao de 28%. Como no tratamento

anterior, os hormonios foram usados para as mesmas fun¢des, porém foi utilizado a
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PGF2q juntamente com o GnRH pra observar se ocorreria alguma modificagdo nos
resultados.

Ocorreu, portanto, uma melhora na taxa de reversdo cistica com 84% e um
aumento na de prenhez para 28%. Esse fator se deve a aplicagdo da prostaglandina
juntamente com o GnRH que promove uma melhor resposta (LOPEZ-GATIUS e
LOPEZ-BEJAR, 2002).

3.9 ASPIRACAO FOLICULAR

Os artigos que contém esse tratamento sdo cerca de 25% (2/8) dos
selecionados para essa revisao sistematica. No primeiro experimento, selecionou-se
apenas as vacas com diagnadstico de cisto foliculares e no segundo, usou-se as com
diagndstico de cisto foliculares e luteinicos.

No primeiro experimento, o tratamento foi realizado com 55 vacas holandesas
sendo que apenas 28 desses animais apresentavam cistos foliculares e foram
tratadas com aspiracao do conteudo cistico. Dentre essas, 23 (82,1%) apresentaram
estro normal, e apds realizado a IA, 64,2% obtiveram a prenhez confirmada
(LIEVAART et al., 2006).

No segundo estudo foi realizado com 78 animais, porém, nesse tratamento
foram inseridos apenas 18 animais, 30 dias ap0s a aspiracdo, 5,5% dos animais néo
responderam ao tratamento e apds a primeira I1A 33,3% apresentaram prenhez
confirmada por ultrassonografia (AMIRIDIS, 2009).

O objetivo da aspiracao, segundo Amiridis (2009), é a diminuicdo drastica das
concentracbes de estradiol, promovendo, assim, novo desenvolvendo folicular e
ovulagao.

A média dos dois experimentos foi de 88,3% na taxa de regresséo cistica com
um resultado de 48,75% na taxa de gestacéo.

3.10 ASPIRACAO FOLICULAR + GNRH + PGF2q

A utilizacdo deste protocolo terapéutico foi o de escolha em 12,5% (1/8) dos
artigos retratados, sendo ele a aspiracdo do conteudo cistico, juntamente com a
aplicacao de 20ug de buserelina no DO e no D7 foi realizada a aplicagao de 150ug de
cloprostenol (andlogo da PGF2), neste experimento foram tratadas 19 vacas
holandesas apds o diagndstico de cisto ovariano (AMIRIDIS, 2009).
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A aspiracdo do conteudo cistico promoveu uma resposta mais rapida para
ovulacédo do cisto folicular e melhor resposta ao tratamento, pois quando se faz a
retirada do conteudo, ocorre a diminuicdo da liberacao de estradiol (AMIRIDIS, 2008).

Os resultados obtidos foram de regresséo cistica de 100% dos animais

tratados, com taxa de gestacéo apds a primeira IA de 36,8% (AMARIDIS, 2009).

4 CONSIDERACOES FINAIS

Podemos observar que, cistos ovarianos sado patologias que promovem

grandes impactos na reproducao bovina, levando a perdas econdémicas elevadas,
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sobretudo na pecuaria leiteira. Isso ocorre pelo aumento dos intervalos entre partos
dos animais, podendo acarretar até o seu descarte, por ndo retornarem as suas
atividades reprodutivas.

Nos artigos estudados nesta revisdo sisteméatica, o uso de hormdnios e da
aspiracao do contetdo cistico visa promover o tratamento para a involucao dos cistos
ovarianos, e assim haver uma melhor recuperacdo. Os horménios mais usados sao
analogos do GnRH, anélogo da PGF2« € P4. Nos protocolos de tratamentos, em geral,
ocorrem apenas alteracdo de dosagem e associagdo de alguns hormonios, para
promover um efeito mais significativo.

Nessa revisao sistémica com a analise dos dados encontrados nos artigos foi
possivel entender que a classificacdo do tipo cistico € muito importante para
determinar o protocolo terapéutico. Porém na maioria dos casos ndo se tem uma
estrutura para realizar andlises ultrassonograficas e nem analises hormonais séricas
de P4.

Foi possivel observar que o tratamento terapéutico para os cistos foliculares e
cistos lateos, segundo os artigos selecionados, o tratamento com aspiracao do
conteudo cistico associado a aplicacdo de GnRH e PGF2q, obteve maior taxa de
regressao cistica.

O tratamento com GNRH+PGF2q / PGF2q, apresentou maior taxa de regressao
cistica quando nao foi possivel a realizacéo da aspira¢éo do conteudo cistico.

Por fim, no protocolo realizado com GnRH obteve-se uma taxa maior de
gestacao, pois foi utilizado a observacdo do estro para ser realizado a inseminacgao
artificial, para a utilizacéo deste método se deve observar a realidade da propriedade,
pois necessita de um desprendimento de mais tempo e de mais méo-de-obra, porem

apresenta resultados mais satisfatorios.
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