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RESUMO

BELTRAME, Renato Travassos. Universidade Estadual do Norte Fluminense. Fevereiro de
2010. Impacto bioecondmico da sexagem de espermatozdides em programas de produgdo in

vivo e in vitro de embrides em zebuinos. Orientador: Prof* Dra. Celia Raquel Quirino.

Este estudo teve como objetivo avaliar o efeito bioecondomico da sexagem de espermatozdides
(SE) sobre produgdo in vivo (TE) e in vitro de embrides (PIVE) na raca Nelore. Trabalhos
foram realizados para analisar o panorama histérico das biotécnicas, para identificar uma
distribuicdo de probabilidade que representasse a producdo embriondria na técnica in vitro,
para descrever a base tedrica e matemdtica de um modelo de simulacdo, para analisar o
comportamento de cendrios tradicionais aplicados as biotécnicas e para avaliar o impacto da
sexagem de espermatozdides em programas de producdo de embrides in vivo e in vitro. O
modelo foi implementado no software de programacio Delphi Rad Studio 2007®, permitindo
ao usudrio inserir parametros reprodutivos e indices técnicos € econdmicos como variaveis de
entrada. No desenvolvimento do modelo foram utilizadas duas dindmicas: 1 - receptoras, que
foi similar para as técnicas de producdo in vivo e in vitro de embrides e, 2 — embrides. A
projecdo embriondria convencional e apds sexagem de espermatozdides foi realizada pela
técnica de Monte Carlo (Perin Filho,1995) pressupondo a utilizacdo da distribuicao
exponencial negativa e parametros de ajustes conhecidos. Foram determinados a viabilidade
da atividade, o custo da prenhez e o niimero 6timo de receptoras por doadora nos cendrios
elaborados. Diante da utilizacdo de sémen convencional, a andlise bioecondmica da TE e
PIVE sugeriu que a sincroniza¢do para inovulacdo em tempo fixo minimiza o nimero de
receptoras na propriedade e, conseqiientemente, o custo final da prenhez. A andlise da
sexagem de espermatozdide sobre as técnicas de TE e PIVE sugeriu que a utilizagdo de doses

de s€men sexado ndo dilui o custo da prenhez, que a utilizagdo do nimero 6timo de receptoras



por doadora estabelece o minimo custo da prenhez, e que, o método de sexagem de
espermatozoides por gradiente de densidade minimiza o custo da prenhez e produz um
nimero maior de fémeas em comparacdo a citometria de fluxo nos cendrios estudados.

Palavras-chave: fecundacdo in vitro, modelagem, receptoras, simulacdo, transferéncia de

embrides.



ABSTRACT

BELTRAME, Renato Travassos. Universidade Estadual do Norte Fluminense. February,
2010. Bioeconomic effect of sex selection in vivo and in vitro embryo production in zebu .

Adviser: Prof* Dr* Celia Raquel Quirino.

This study has as objective to evaluate the bioeconomic effect of sex selection (SS) at in vivo
(ET) and in vitro production (IVP) biotechniques in the nellore breed. Researches were
realized to analyze the historic evolution of the biotechniques, to identify a probability
distribution that represents the embryo IVP, to describe the simulation model, and to analyze
the projection of the three biotechniques. This model was implemented in the Delphi Rad
Studio 2007® programming software, permitting the user to introduce reproductive and
technical information as entrance variables. In the development of the model two dynamics
were used: 1 — Recipient, that was the same for the ET and in IVP and, 2 — Embryos. The
conventional embryo projection and after sexing the spermatozoa was introduced through the
Monte Carlo technique (Perin Filho,1995) assuming the use of the negative exponential
distribution and knew parameters of adjust. It was determined the activity viability, the
pregnancies cost and the optimal number of recipient per donor in the situations elaborated.
Using conventional semen the in ET and IVP suggest that the synchronization for fixe time
inovulation minimize the number of recipients in the farm and consequently the pregnancy
final cost. The sex selection analysis suggest that the use of sexed semen do not decrease
pregnancy cost, that using the optimal number of recipient per donor will generate minimal
cost, and that the density gradient method to sex semen minimize the pregnancy cost and
produce more females than flow cytometry method in the studied sceneries.

Key-words: in vitro fertilization, modeling, recipients, simulation, embryo transfer.



1. INTRODUCAO

O cendrio econdmico nacional sofreu profundas modificagdes nas utltimas décadas. Na
pecudria, estas modificacdes acompanharam o desenvolvimento e aplicacdo comercial de
biotecnologias da reproducdo destinadas a aumentar a velocidade com a qual o melhoramento
genético estava sendo realizado. Nao diferente, as biotécnicas de producdo in vivo de
embrides (TE) e in vitro (PIVE) foram aperfeicoadas, o que conotou nos tltimos anos notdvel
avanco no melhoramento genético. Nos tltimos cinco anos a disseminagdo destas técnicas no
Pais atingiu grande relevancia. Em 2005, o Brasil se tornou um dos paises de maior aplicagcdo
de biotecnologias da reprodu¢do em bovinos do mundo (VIANA, 2007).

A difusdo das técnicas de inseminac¢do artificial e seu aprimoramento na producgdo de
embrides in vivo e in vitro, em programas de melhoramento genético animal, bem como a
demanda de sistemas de producdo mais eficientes, intensificaram o estudo e o
desenvolvimento de técnicas de selecao do sexo de espermatozdides, em espécies de interesse
zootécnico (WILMUT et al., 2000).

Diversas investigacOes tém sido realizadas acerca das técnicas de TE e PIVE (FARIN
et al.,, 1999; GONCALVES et al., 2007; GONCALVES et al., 2008; MAHLI et al., 2008;
PONTES et al.,, 2009). Alguns trabalhos tém relatado o estudo conjunto destas técnicas
(FARIN et al.,, 1999; PONTES et al., 2009). A disseminacdo da técnica de sexagem dos
espermatozoéides nos ultimos anos foi evidente, apesar de estudos relatarem menor fertilidade
do sémen sexado quando comparado ao nao sexado (ANDERSON et al., 2006).

Seja para sua utilizagdo na TE convencional (BARUSELI et al., 2007; HAYAKAWA
et al., 2009) ou PIVE (LU et al., 1999; WILSON et al., 2006; WHEELER et al., 2006;
BLONDIN et al.,, 2009; XU et al., 2009;) diversos trabalhos tém sido descritos. Estes
trabalhos em sua grande maioria descrevem beneficios reprodutivos diante da adocdo destas
tecnologias englobando em sua grande maioria estratégias que correlacionem positivamente
métodos de sincronizacdo de receptoras, estratégias para obtencdo de s€émen sexado e
diferenciados tratamentos as doadoras que traduzem em uma maior producdo de blastocistos
e/ou taxa de prenhez.

Embora se verifique o acréscimo na efici€éncia reprodutiva diante do citado acima,
nada se tem discutido acerca da viabilidade econdémica da aplicagdo destes métodos e
principalmente, quando os utilizar nos sistemas comerciais de TE e PIVE tradicionais. Os
trabalhos em sua maioria direcionam-se unicamente aos beneficios reprodutivos, sem estudar

financeiramente como se comportam varidveis e resultados na atividade como um todo.



Diante do que foi descrito acima, este estudo teve como intuito avaliar
bioeconomicamente a influéncia da sexagem de espermatozdides nas técnicas de TE e PIVE

realizadas em doadoras da raca Nelore.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. PRODUCAO IN VIVO DE EMBRIOES (TE)

O primeiro bezerro produzido por TE nasceu a cerca de 60 anos. Desde entdo,
programas de TE com resultados aceitdveis tém sido implementados em animais de produgdo
(GONCALVES et al., 2008).

O termo TE engloba o conjunto das atividades necessdrias para retirar embrides do
utero de fémeas doadoras e a posterior deposi¢cdo desses embrides no tutero de fémeas
denominadas receptoras. Tem como finalidade principal, aumentar o nimero de produtos
geneticamente superiores acelerando o melhoramento genético introduzido em diversas
propriedades (MORAES et al., 2008).

A operacionalizacdo de programas de TE depende da disponibilidade de fémeas
receptoras que possibilitam o desenvolvimento dos embrides até o nascimento. A decisdao
quanto ao nimero adequado de receptoras é de grande importancia econdmica em sistemas
comerciais. A grande variabilidade na produ¢do de embrides por doadora decorre,
principalmente, do diferencial em genética e do aporte nutricional fornecido aos animais.
Além disso, a necessidade de que as receptoras sejam adquiridas e sincronizadas antes que se
tenha conhecimento sobre o nimero de embrides vidveis, que serdo obtidos por meio de
doadoras superovuladas, dificulta a decisdo sobre que nimero de animais a se utilizar
(BELTRAME et al., 2007).

A sincronizacdo entre receptoras e doadoras somente € possivel pelo uso de farmacos.
Embora seja o tinico meio conhecido, nenhum dos firmacos existentes ou combinacao deles
garante que a totalidade dos animais tratados esteja apta a inovulacido por ocasido da coleta
dos embrides (ODDE, 1994; BO, 2000). Diante da variabilidade de protocolos de
sincronizacdo e dos diferentes indices obtidos, o descarte de receptoras apds terem sido
sincronizadas com insucesso representa uma grande parcela da ociosidade e dos custos da
atividade.

Além dos aspectos inerentes a qualidade dos embrides, Fernandes (1999) destaca que
a receptora e o ambiente sdo de decisiva importancia na taxa de prenhez final. Galimbert et al.
(2001) destacam o efeito da doadora, idade e qualidade dos embrides transferidos, método e
local da transferéncia, sincronia doadora — receptora, estado nutricional, concentracdes séricas
de progesterona na receptora, bem como o estresse calérico como responsdveis pela reducao

na taxa de gestacao.



A producao de embrides in vivo pela superovulacdo de doadoras oferece uma segura e
econdmica possibilidade de transmissdo de material genético superior pela criopreservacao
(MERTON et al., 2003). Entretanto, a variabilidade na produ¢do de embrides por doadoras e
as baixas taxas de prenhez apds transferéncia sao fatores limitantes dos programas de TE. Em
sistemas bem organizados de producdo de embrides in vivo a média de embrides vidveis
produzidos por coleta é de 4 a 8 e de 1 a 3 em vacas e novilhas, respectivamente
(VELAZQUEZ, 2008).

Segundo Fernandes (2003), a média de embrides vidveis para animais de origem
Européia situa-se em torno de 5,5 a 6,0, e para zebuinos entre 4,5 e 5,0 estruturas vidveis, ou
seja, embrides que poderiam ser congelados ou transferidos para receptoras tendo capacidade
de gerar um novo individuo. Reinchenbach (2003) cita um valor médio mundial de 6,0
embrides vidveis por coleta, destacando que 35% das doadoras respondem acima deste
patamar e 15% nao respondem ao tratamento superovulatorio.

Baruselli et al. (2006) trabalhando com Bos Indicus, encontraram média de 8,7 + 0,9
por coleta, enquanto Merton et al. (2003) e Visintin et al. (1999) descrevem cerca de 5
embrides como média. Slenning et al. (1989), analisando 39 artigos publicados, reportaram
média e desvio padrdo de 4,4 + 2,8, respectivamente, para nimero de embrides vidveis. Todos
os autores acima citados concordam que a variabilidade na producdo de embrides existe,
mesmo diante de condi¢des ideais e situacdes similares.

Apesar deste e de outros problemas (temperatura, estresse, raca, condi¢do corporal)
uma grande quantidade dos embrides produzidos mundialmente com propdsitos comerciais
sdo produzidos por esta biotecnologia (VIANA et al.,, 2007) e grande parte dos projetos
existentes consideram somente a utilizacdo de valores médios na produg¢do de embrides
(BELTRAME et al., 2007).

Alguns estudos mais recentes (VELAZQUEZ, 2005; BARUSELLI et al., 2006; BO et
al., 2006; LOONEY et al., 2006) investigaram diversas formas de melhorar os resultados da
TE. Entretanto, possiveis varidveis que permitam uma predicdo confidvel do resultado em
termos do nimero de embrides vidveis e do nimero de prenhezes ainda nio estdo disponiveis
(BELTRAME et al., 2007; VELAZQUEZ, 2008; BELTRAME, 2009).

Segundo Bastidas & Randel (1987), a transferéncia de embrides seria de interesse se
todas as doadoras pudessem produzir freqiientemente grande nimero de embrides. Segundo
estes autores, a reducdo no nimero de embrides obtidos se deve a repeticdo do tratamento
superovulatério e a animais que ndo respondem bem ou ndo respondem ao tratamento.

Peixoto (2000) analisou diversos trabalhos e relatou reducdo na producido de embrides mais



acentuada em Bos Indicus do que em Bos Taurus. No mesmo estudo foi relatado como tnico

efeito indesejavel o aumento de intervalos de partos devido as superovulagdes consecutivas.

2.2. PRODUCAO IN VITRO DE EMBRIOES (PIVE)

O nascimento do primeiro bezerro nascido pela PIVE foi descrito por Brackett et al.
(1982). Desde entdo, houve uma evolucdo da técnica, ocorrendo nos ultimos anos um
incremento significativo no nimero de embrides produzidos in vitro. Embora na maioria dos
paises a producdo de um embrido de maneira convencional seja mais barata do que a PIVE,
em alguns paises (Brasil, Japdo, Itdlia), a PIVE tem sido a técnica de escolha para producgdo
de embrides em escala comercial (VIANA & CAMARGO, 2007).

No Brasil, a técnica de PIVE vem sendo a principal ferramenta utilizada pelos
criadores nos ultimos anos (VIANA & CAMARGO, 2007), principalmente, na raca Nelore.
Este crescimento pode ser explicado pelos altos valores pagos pelos animais desta raca e pelo
fato de um aumento na demanda por outros paises em relacdo a genética do Nelore brasileiro
(PONTES et al, 2009). Além disso, doadoras Nelore normalmente possuem grande nimero de
foliculos ovarianos em comparacdo aos animais Bos Taurus, com médias entre 18 e 25
estruturas recuperadas por sessdo. Ainda, esta técnica apresenta uma maior flexibilidade em
relacdo a TE. Destacam-se a capacidade de uso freqiiente, a ndao necessidade de pré-
estimulacdo hormonal, possibilidade de utilizacio em animais pré-piberes, em idade
avancada e em inicio de gestacdo, sendo a técnica de escolha em animais com problemas
reprodutivos adquiridos e que ndo respondem a superovulacdo convencional.

Um dos pontos importantes na PIVE € a variabilidade na qualidade dos odcitos
utilizados para producdo. Rizos (2007) demonstra que a qualidade do odcito tem grande
importancia na produgdo de blastocistos. Entre os fatores que afetam a qualidade dos odcitos
estdo o estado fisiolégico e reprodutivo da doadora, o tamanho do foliculo e a integridade das
células do cumulus.

Muitas informagdes sdo relatadas a respeito da periodicidade de execugdo da aspiracao
em doadoras. Segundo Gongalves et al. (2007), cada fémea bovina é capaz de produzir 50 a
100 embrides/ano, com um regime de duas puncdes semanais por doadora, durante varios
meses. Entretanto, este destaca como problemas as condi¢des de cultivo e a distancia entre o
laboratorio e as fazendas onde os odcitos sdo coletados e os embrides transferidos.

A aspiracdo folicular duas vezes por semana produz uma maior percentagem de

embrides grau 1 e um maior nimero de embrides transferiveis do que aspiragdes realizadas



uma vez por semana (GIBBONS et al., 1994). No entanto, a aspiracdo folicular semanal de
animais da raga Nelore pode produzir um bezerro por semana pela PIVE.

A PIVE consiste de trés passos: maturacdo do odcito, fertilizagcdo e cultivo in vitro do
embrido (VELAZQUEZ, 2008). A aspira¢do dos odcitos em conjunto com a fertilizacdo in
vitro constitui 0 mecanismo de producdo de embrides de doadoras, estejam elas
superestimuladas ou nao.

Devido a apresentarem um maior nimero de foliculos por onda em relagdo aos Bos
Taurus (CARVALHO et al., 2008), doadoras da raca Nelore normalmente ndo requerem
superovulacdao. Embora esta possa ocorrer na PIVE este processo € diferente em comparagao
a producdo de embrides in vivo. O objetivo na superestimulacdo na TE é maximizar o nimero
de ovulacdes com a qualidade embrionaria. Na PIVE, o tratamento superovulatdrio prioriza
aumentar o ndmero de foliculos para aspiracdo, estando estes em um didmetro entre 5 e 10
mm. Embora diversos fatores possam afetar este processo, o profissional que realiza a
aspiracao do foliculo ovariano € a fonte de variacdo mais importante que afeta os resultados
obtidos (MERTON et al., 2003).

Em diversos estudos os processos de maturacio de odcitos, fecundacdo e
desenvolvimento dos embrides in vitro tém sido modificados no intuito de aumentar a
producdo e resultados apds a inovulagdo dos embrides. Entretanto, as taxas de blastocisto,
prenhez e embrides vidveis apds a criopreservacao obtidos de odcitos maturados e fecundados
in vitro sdo inferiores as obtidas pelo sistema de producao in vivo (RIZOS et al., 2002).

O uso de animais muito jovens na PIVE, em comparacdo a TE tem o potencial de
reduzir o intervalo de geragcdes. Entretanto uma redug@o na acurécia da selecdo realizada pode
ocorrer ji que as informacdes do desempenho dos pais ainda ndo estdo disponiveis ao
momento da aplicacdo da biotécnica (VELAZQUEZ, 2008). Virios autores destacam uma
maior producdo de embrides pela técnica da PIVE em comparacdo a TE (PONTES et al,
2009).

Pontes et al (2009) foram precursores em relatar resultados diante da associagdo de TE
e PIVE em vacas zebuinas. Neste trabalho, noventa e seis aspiracdoes e 43 colheitas de
embrides foram realizadas de maneira aleatéria em 30 doadoras. Uma média de 3,2+ 1,2 (1 a
5) aspiragoes e 1,4 + 0,6 (1 a 3) TE foram realizadas por doadora. O intervalo minimo entre as
aspiracdes foi de 15 dias e de 45 para as TE. Embora os procedimentos de PIVE tenham
resultado em maior nimero de embrides produzidos (média de 9,4 + 5,3 da PIVE vs 6,7 + 3.7
da TE) os autores concluiram que a associagcdo entre as técnicas possui carater vantajoso. Tal

fato se deve ao intervalo pequeno entre as colheitas e aumento da efici€ncia dos protocolos de



superovulagdo, devido a punc¢do dos foliculos constituir método eficiente para o controle da
dindmica folicular. Diante da sincronizacdo de receptoras com prostaglandina taxas de
prenhez de 33,5% e 41,5% foram obtidas para PIVE e TE respectivamente. Ndao houve
diferencas nas proporcdes de sexo dos produtos diante da utilizagdo da técnica convencional,
enquanto cerca de 52,8% de machos foram produzidos diante da producdo de embrides pela

PIVE.

2.3. RECEPTORAS

2.3.1. Variabilidade das respostas de receptoras a sincronizacao

Embora vdérias descobertas envolvendo a fisiologia da reprodugdo, tenham sido
realizadas nas ultimas décadas, a aplicacdo da TE e PIVE, ainda permanecem a mercé dos
efeitos decorrentes da variabilidade dos indices que influenciam os resultados e do alto risco
de sua execucdo. Nestas biotécnicas, geralmente, pouca atencdo € destinada as receptoras em
comparacdo as doadoras (BELTRAME et al., 2007).

A inconsisténcia de resultados decorrente da variabilidade inerente as técnicas de TE e
PIVE, condiz a uma boa parcela dos custos de desenvolvimento desta atividade (BELTRAME
2006; BELTRAME et al., 2007; BARIONI et al., 2007).

Programas de TE e PIVE em bovinos dependem da disponibilidade de receptoras que
permitam o desenvolvimento de uma gestacdo a termo (REICHENBACH. et al., 2002). A
compra e manuten¢do de receptoras correspondem a uma consideravel proporc¢ao dos custos
da TE (FERNANDES, 1999; BELTRAME et al., 2007), sendo de extrema importancia na
determinacdo do nimero de produtos que podem ser gerados. Ainda, a identificacdo do
nimero Otimo de receptoras € de grande valor econdomico (BARIONI et al., 2007;
BELTRAME et al., 2007)

Usualmente, o nimero de receptoras a serem alocadas para um programa de TE ou
PIVE é calculado com base no niimero médio de embrides produzidos por doadora (BO et al.,
2004). Embora grande parte das estimativas em trabalhos envolvendo aspectos reprodutivos
seja analisada de forma determinista (FRIGGENS et al., 2005), alguns trabalhos tém sugerido
0 uso de nimeros aleatdrios e geracdo estocastica de varidveis (OSTERGAARD et al., 2005;
BELTRAME et al., 2009).

Seja na biotécnica de TE ou PIVE, a grande variabilidade na producdo de embrides
pelas doadoras (SLENNINGL et al., 1989; GALLI et al., 2003) e a necessidade de compra e

sincronizacdo de receptoras antes que se conheca o nimero de embrides coletados ou



produzidos, dificultam a decisdo acerca do nimero de animais que devem ser destinados a
sincronizacao.

Independente do niimero de embrides produzidos, receptoras afetam economicamente
o resultado das biotécnicas. Em um cendrio economicamente vidvel para TE em uma
propriedade, cerca de 83% das despesas sdao decorrentes dessa categoria animal. Dentro disto,
cerca de 5% sdo gastos com farmacos para sincronizacio (BELTRAME, 2006). Outros
estudos indicam que o custo da mdo-de-obra para a detec¢do de estro aliado ao custo de
manutencdo de receptoras também determinam grande impacto aos programas de TE
(BARUSELLI et al., 2003; BO et al., 2006).

A identificacdo e selecdo de receptoras de alta qualidade ndo sdo simples. Varios
estudos tém relatado varidveis que influenciam o resultado da sincronizacdo de receptoras
(NASSER et al., 2004; FERREIRA et al., 2006; CARVALHO et al., 2008). A escolha por
novilhas ou vacas, secas ou lactantes, ciclicas ou em anestro, condi¢cdo corporal, idade,
histérico reprodutivo, estrutura corporal, tipo de sincronizacdo e qualidade do corpo liteo
podem estar entre os fatores que influenciam o sucesso da utilizagdo de receptoras (LOONEY
et al., 2006; CHEBEL et al., 2008; JONES & LAMB, 2008).

A utilizacdo de protocolos para transferéncia de embrides em tempo fixo possibilita
um sincronismo entre receptoras € doadoras sem observacido de estro e inovulagdo em hora
predeterminada. Em adicional, possibilitam a otimiza¢do do uso de receptoras, minimizam
estratégias de manejo, aumentam as taxas de aproveitamento e gestacao reduzindo o custo da
técnica e, conseqiientemente, do montante total de recursos gastos para a producdo de uma

prenhez (BELTRAME, 2006; BELTRAME et al. 2007).

2.4. SELECAO DE SEXO

A eficiéncia reprodutiva € critica para a viabilidade econdmica dos sistemas de
producdo de carne ou leite em bovinos. Entretanto, poucas sdo as propriedades que se
beneficiam das tecnologias reprodutivas (JOHNSON, 2005) e ainda em menor nimero
aquelas que exibem resultados economicamente promissores.

O controle da selecdo do sexo em animais permite rapido progresso genético, alta
produtividade e flexibilidade do sistema de producdo diante da possibilidade de minimizagdo
do sexo indesejavel (RATH et al.,, 2009). Entretanto, a escolha antecipada do sexo dos

descendentes deve ser efetiva e eficiente, resultando em fertilidade préxima ou igual ao



método convencional. Ainda deve possuir um preco acessivel que permita sua expansiva
aplicacio (HOHENBOKEN, 1999; COLLEAU, 1991; MADALENA et al., 2004) .

A selecdo do sexo tem um valor econdmico significativo nos animais de interesse
zootécnico com aptiddao para produgdo de leite ou carne e em sistemas onde a produtividade é
favorecida pela progénie de um dos sexos (TAYLOR et al., 1988; RUVUNA et al.,1992;
HOHENBOKEN, 1999).

Na espécie bovina, mesmo diante da aplicacdo comercial da sexagem de
espermatozoide por quase uma década, resultados decorrentes da selecdo e congelamento do
s€émen permanecem altamente varidveis (JOHNSON, 2005; RATH et al., 2009).

A quantidade de DNA nos cromossomos X e Y € varidvel entre as espécies.
Cientificamente esta diferenca € utilizada para a separacgdo eficiente de espermatozdides. Com
base nesta diferenca, duas técnicas principais podem ser utilizadas para a selecao do sexo dos
espermatozoides: a citometria de fluxo e a centrifugacdo em gradiente de densidade
(HOSSEPIAN DE LIMA, 2007).

Na técnica de citometria, a velocidade de separacdo dos espermatozdides X e Y €
relativamente lenta — aproximadamente 3000 a 4000 células por minuto para cada sexo. No
intuito de otimizar o processo a dose de s€men normalmente utilizada é de aproximadamente
2x10° espermatozéides/palheta. Este valor é inferior se comparado com a quantidade de
espermatozéides utilizada para a IA com sémen convencional (minimo de 10x10°
espermatozoides/dose). Existem trabalhos que relacionam certos comprometimentos na
fertilidade quando um nimero pequeno de espermatozdides € utilizado por dose inseminante
(BARUSELLI et al., 2007).

A quantidade de material genético do cromossomo Y entre as racas bovinas também é
varidvel. Devido a isso, a variabilidade entre a eficiéncia do processo de separacdo dos
espermatozoéides X e Y, assim como nos resultados de prenhez apds a utilizacdo de sémen
sexado em ragas Taurinas e Zebuinas € observada (BARUSELLI et al., 2007).

Alguns estudos relatam uma redug@o na producdo in vitro de embrides utilizando
s€émen sexado em relacdo ao convencional. Avelino et al. (2007), avaliando a fecundagdo de
30.939 odcitos, demonstraram uma reducao média de 15% na clivagem e 12,8% na PIVE na
utilizacdo de s€men sexado em relacdo ao ndo sexado, considerando a variagdo de 3,6% a
28,8% de cada touro, determinado por sua competéncia individual na producdo in vitro de
embrides.

A avaliacdo da producdo de embrides em vacas Nelore a partir da utilizagdo de s€men

sexado foi realizada por Baruselli et al. (2007). Estes autores verificaram uma diminui¢do no



nimero de embrides vidveis (6,80 + 0,66 vs 4,20 + 0,74) e nos embrides congelaveis (5,90 +
0,71 vs 3,50 + 0,65), respectivamente. Uma acuidade para o sexo desejado de cerca de 90%
confirmada pela ultra-sonografia e taxa de gestacdo de 47% para o sexo desejado foi

demonstrada neste trabalho.

Seidel (1999) relatou a utilizagdo de sémen sexado por citometria. Em novilhas
cruzadas taxas de concepcao de 40% e acuidade entre 80 e 90% foram obtidas. Baruselli et al
(2007) destacam taxas de concep¢do de 25% diante da utilizacdo de s€émen sexado em vacas
lactantes da raca Angus.

No Brasil, um estudo utilizando 389 vacas Nelore recém-paridas e inseminacao
artificial com tempo fixo (IATF), demonstrou taxa de concep¢do proxima entre o uso do
sémen convencional (58,9%), sexado-X (52,0%) e sexado-Y (49,0%), indicando eficiéncia
semelhante para o s€émen sexado para macho e para fémea. Dados da sexagem fetal das
matrizes gestantes apontaram uma acuidade de 93,9 % de eficiéncia para determinagcdo do
sexo (BARUSELI ET AL, 2007).

Nos Estados Unidos, resultados de um teste de campo compararam as taxas de
prenhez, conseguidas com espermatozoides sexados por citometria de fluxo, em rebanhos
com baixa, média e alta eficiéncia reprodutiva. A taxa média de prenhez utilizando doses de
s€émen convencional foi de 58%, enquanto que utilizando s€émen com espermatozodides
sexados nesses rebanhos as taxas de gestacdo foram 21%, 37%, e 35%, respectivamente

(WEIGEL, 2004).

Schenk et al. (2006) compararam diferentes concentracdes de espermatozoides
sexados para producio de embrides pela IA. Sémen convencional na concentragio de 40 x 10°
espermatozéides/dose, foi comparado A concentragio de sémen sexado de 10 x10° e 2x10°
espermatozoides/dose para producdo de embrides pela técnica convencional. Resultados
demonstraram também neste trabalho que um numero menor de embrides foi produzido

quando comparadas as técnicas (8,7 + 0,9) vs (4,1 + 0,9) e (3,3 +0,9).

A outra técnica para selecdo de sexo dos espermatozdides denomina-se centrifugacao
em gradiente de densidade (KANECO et al., 1983; HOSSEPIAN DE LIMA et al., 2000;
HOSSEPIAN DE LIMA, 2007). Embora, poucos experimentos tenham sido demonstrados
diante do ambiente de campo, dados laboratoriais indicam uma menor acuidade da selecdo de
sexo (70% para o sexo favorecido) e uma maior qualidade dos resultados de clivagem e

gestacgao.



Dentre as preocupagdes acerca da implantacdo da tecnologia do s€émen sexado
encontra-se a aparente queda de fertilidade, a baixa sobrevivéncia apds descongelamento e o
nimero reduzido de espermatozdides que podem ser separados em um periodo especifico de
tempo (WHEELER et al., 2006).

Assim como em outras biotecnologias, varias questdes parecem influenciar o sucesso
das taxas quando o sémen enriquecido € utilizado. Estas questdes sdo as baixas taxas de
fertilizacdo, baixas taxas de clivagem (LU et al, 1999), baixas taxas de blastocistos
(MERTON et al., 1997; LU et al., 1999), baixas taxas de prenhez, capacitacdo espermdtica
parcial (LU et al., 2004), amostras de sémen diluido e variacdo individual de touros (ZHANG
et al., 2003).

Independente da técnica, a idéia de uso do sémen sexado no pais vem sendo
disseminada. Vdrias empresas ja fornecem s€émen enriquecido com espermatozdides X ou Y.
Entretanto, custo, disponibilidade e resultados obtidos ainda encontram-se aquém dos
esperados. E importante que estas doses possuam compatibilidade com congelamento a
precos acessiveis. Destaca-se que apds sexagem da dose de s€men para inseminac¢do, ndao deve
haver modificacdo sensivel na estrutura morfolégica dos espermatozdides que impactem nas
taxas de clivagem, blastocistos e gestacdo diante do uso nas biotécnicas de reprodu¢do quando

comparadas ao s€émen convencional (HOSSEPIAN DE LIMA, 2007).

2.5. USO DE MODELOS MATEMATICOS NA REPRODUCAO ANIMAL

Na tentativa de resolver problemas e projetar antecipadamente resultados de atividades
que envolvam elevado risco, alguns modelos matematicos tém sido desenvolvidos,
permitindo auxilio a tomada de decisdes nas diversas esferas em sistemas de producdo na
espécie bovina (TEDESCHI et al., 2005). Alguns deles tém estudado aspectos reprodutivos
das fémeas bovinas (SLENNINGL et al., 1989; OSTERGAARD et al., 2005; BARIONI et
al., 2007; BELTRAME et al., 2009).

Modelos tém sido descritos para predizer o status reprodutivo de vacas através da
concentragdo de progesterona no leite (FRIGGENS & CHAGUNDA, 2005), identificar o
efeito da selecdo do sexo na producdo comercial em rebanhos (HOHENBOKEN, 1999),
avaliacdo bioecondmica em sistemas TE em rebanhos selecionados (RUVUNA et al.,
1992abc), dentre outros. Entretanto, modelos que descrevam a producdo de embrides em

doadoras seja para TE ou PIVE ainda ndo foram desenvolvidos.



Devido a alta variabilidade associada a caracteristica de producdo de embrides
acredita-se ser impossivel prever com elevada acurdcia o nimero de embrides vidveis que
serdo recuperados ou produzidos por uma doadora, seja em programas de TE ou PIVE. Diante
de situacdes praticas, as escolhas relativas a sincronizac@o de receptoras devem ser feitas com
base na expectativa da distribuicdo dos resultados, e ndo a partir dos valores médios obtidos
(simulacdo deterministica) (BELTRAME et al.,, 2007; BELTRAME et al., 2009). Apesar
disto, a maioria dos modelos bioecondmicos na reproducdo assume expectativas médias das
varidveis (RUVUNA et al., 1992abc; FRIGGENS & CHAGUNDA, 1993; CARDOSO et al.,
1999; HOHENBOKEN, 1999).

Recentemente, alguns modelos incluiram andlises estocasticas nos numeros gerados
(OSTERGAARD et al., 2005; BARIONI et al., 2007; BELTRAME et al., 2007). A maioria
deles assume uma distribuicdo normal devido a falta de informacao acerca da distribuicao de
probabilidade conhecida que corresponda ao real comportamento da varidvel (BARIONI et
al., 2007; BELTRAME et al., 2007).

Outros autores tém integrado estudos estocdsticos e deterministas para simular
questdes reprodutivas. Um modelo de simulacdo foi elaborado para predizer a condicio
reprodutiva com base nas concentracoes de progesterona no leite (FRIGGENS &
CHAGUNDA, 2005). Este mesmo modelo foi alterado por Ostergaard et al. (2005) para
avaliar efeitos técnicos e econdmicos diante da insercdo de dados no modelo. Neste estudo,
distribuicio Gamma e simulagdo de Monte Carlo foram utilizadas para estimar dias apds o
nascimento e distribuicdo normal para simular a dindmica do ciclo estral.

A funcdo de densidade probabilidade do numero de embrides vidveis obtidos por
coleta foi descrita por Beltrame et al. em 2009. Esta informacao parece ser crucial na geracao
de nimeros aleatérios em simulagdo, visto haver diferengas quando esta varidvel € simulada
de forma determinista. Uma funcdo similar para técnica de PIVE ainda ndo foi descrita na
literatura. Isto ressalta a necessidade de estudos mais refinados do comportamento desta e de
outras varidveis estocdsticas e seu uso em predi¢des do resultado das técnicas reprodutivas.

Para doadoras varios fatores de predicdo tém sido investigados incluindo a
mensuragdo da concentracio circulante de Progesterona, colesterol, estradiol, intensidade de
estro, mapeamento ovariano por ultra-som, biopsia de tecido ovariano, propriedades do muco
cervical e condicdo corporal (VELAZQUEZ, 2008). Em receptoras foram examinados a
concentracdo sanguinea de progesterona, colesterol, uréia e propriedade do muco cervical.
Entretanto, mesmo diante de resultados contraditérios destes trabalhos, a predicdo de

respostas somente pode revelar associagdes entre as varidveis € ndo diretamente causa e



efeito. Muitos fatores afetam a resposta aos programas de TE e PIVE e muitas vezes nao sao
mencionados. Entretanto, em vdrios casos, principalmente sob condi¢des de campo, estes
fatores ndo podem ser controlados. Mesmo assim seria muito importante encontrar uma
ferramenta prética para estimar respostas e efeitos das varidveis.

Um modelo matematico foi utilizado para avaliar a dindmica e o risco da TE em
bovinos (SLENNING & WHEELER, 1989). Um total de 1500 coletas foi simulado para
testar trés estratégias: a) auséncia de superovulacdo; b) superovulacdo usando FSH; c)
superovulacdo usando PMSG. Neste estudo o modelo assumiu distribuicdo normal na
variacdo de todas as varidveis, perdendo desta forma a habilidade de refletir a realidade.

Farin et al. (1999) avaliaram as variacdes morfologicas em embrides TE e PIVE.
Neste caso um modelo matemadtico foi utilizado inserindo-se como dados de entrada notas da
avaliacdo morfolégica de embrides oriundos de TE e PIVE por diversos profissionais, para
obter como dados de saida o percentual de embrides selecionados para transferéncia, o
percentual de receptoras prenhas apds transferéncia € o nimero requerido de embrides
transferidos por prenhez obtida.

Os autores concluiram que, embora tenham se utilizado somente de simulacdes
deterministas, experientes avaliadores diferiram significativamente na selecio de embrides

para transferéncia, o que modificou a amplitude dos resultados das varidveis de saida.
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4. OBJETIVOS

Este trabalho teve como objetivo geral avaliar o efeito bioecondmico da sexagem de

espermatozoéides sobre as técnicas de producgdo in vivo e in vitro de embrides na raca Nelore.

Objetivos especificos

® Analisar o panorama historico das biotécnicas na raga Nelore;

e [dentificar uma distribuicdo de probabilidade que represente a producdo
embriondria na técnica in vitro, efetuando sua compara¢do com a producgdo in
vivo de embrides;

e Descrever a base tedrica e matematica do modelo de simulacao das técnicas de
producdo in vivo e in vitro de embrides e selecdo de sexo;

® Analisar o comportamento de cendrios tradicionais na produc¢do in vivo € in
vitro de embrides;

e Avaliar a sexagem de espermatozdides em programas de producdo in vivo € in

vitro de embrides.
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RESUMO: Arquivos da Associa¢do Brasileira dos Criadores de Zebu foram utilizados para
tracar um panorama da evolucdo das biotécnicas de producdo de embrides in vivo e in vitro
dos anos de 1997 a 2007 para a raga Nelore no Brasil. Registros de 109.775 coletas de
embrides e de 73.121 aspiragdes foram disponibilizados para andlise. Observou-se a
supremacia da técnica de produgdo in vivo de embrides até o ano de 2004 com posterior
crescimento da producdo in vitro. As regides Sudeste e Centro-Oeste se destacaram na
execucdo de ambas as biotécnicas. Referente as médias de embrides vidveis produzidos pelas
duas biotécnicas no decorrer dos anos nas regides do pais, estas se encontram proximas as
relatadas pela literatura (entre cinco e sete embrides por coleta ou aspiracdo).

PALAVRAS-CHAVE: banco de dados, biotecnologia, embrides, historico

ABSTRACT: Data from Brazilian Association of Zebu breeders were used to define a
numeric behavior from conventional embryo production and in vitro technique between 1997
and 2007 in the Nelore breed in Brazil. Data from 109.775 conventional embryo recovery and
73.121 aspirations were used. The in vivo embryo production supremacy was observed until
the year 2004 when a considerable increase in the aspirations number was showed. The south-
east and mid-west regions were important in both biotechnologies development. Related to
the mean number of viable embryo produced in both techniques during the years in the
districts of the country, it is close to that related in the literature (between 5 and 7 embryos per
collection or aspiration).

KEY-WORDS: biotechnology, data bank, embryo, historic

INTRODUCAO

Nos ultimos 25 anos uma série de descobertas ocorridas em relagdo aos aspectos da
fisiologia da reprodug@o em bovinos possibilitou o desenvolvimento de tecnologias capazes
de aumentar a velocidade e a eficiéncia da disseminacdo do material genético de fémeas
zootecnicamente superiores (Christiansen, 1991), promovendo assim uma maior contribuicdo
das mesmas para o melhoramento genético da espécie (Fortune et al., 1991; Ginther et al.,
1997).

Neste periodo, o impacto econdmico para a pecudria foi significativo em termos de
evolucdo genética e producdo de carne bovina. Novas biotecnologias surgiram e foram
incorporadas, modificando um conceito tnico de multipla ovulacdo e transferéncia de

embrides (MOTE), antigamente restrito a producdo de embrides por superovulagcdo



convencional, ou in vivo (Viana & Camargo 2007). No mercado nacional a raca Nelore
responde por mais d e 70 % das atividades envolvendo biotecnologias.

Mais recentemente, a revolugdo observada pelo uso da técnica de producdo de
embrides em laboratdrio, conhecida como fertilizagdo in vitro, somada ao desempenho da TE
produzidos in vivo elevou o pais a categoria de maior produtor mundial de embrides bovinos e
a condicdo de exportador desta biotecnologia (Viana & Camargo, 2007).

Mesmo diante de toda evolugdo tecnoldgica, a efici€éncia dos indices produtivos e
reprodutivos resultantes destas ferramentas em bovinos parece ndo ter sofrido modificacdes
nds ultimos anos (Beltrame 2006).

O objetivo deste trabalho foi estudar a evolug@o e o panorama da TE e PIVE na raca
Nelore a partir de registros obtidos da Associacdo Brasileira de Criadores de Zebu (ABCZ)
entre os anos de 1997 e 2007.

MATERIAIS E METODOS

O presente trabalho tomou por base arquivos de dados concedidos pela ABCZ
relativos a TE e PIVE em doadoras da raca Nelore.

Foi utilizada uma base de dados disponibilizada pela ABCZ com arquivos eletronicos
em formato “txt”, com dados de embrides PIVE e TE contendo na linha, o evento, e nas
colunas a seguinte padronizacao: Codigo da Doadora; Cédigo do Touro; UF da Fazenda; Data
da Aspiracdo / Coleta; Data da Transferéncia; Embrides produzidos; Embrides Transferidos e
Embrides Perdidos.

As informagOes foram organizadas em planilhas do Microsoft Excel 2003 e a partir
deste ponto foram analisadas pela ferramenta SAS (1999). Registros de 109.775 coletas de
embrides e 73.121 aspiracdes foram disponibilizados pela ABCZ. Destes registros foram
utilizados para o estudo as TE realizadas entre os anos de 1997 a 2007 e as aspiragcdes
realizadas entre os anos de 2002 a 2007. Registros das cinco regides do Brasil (Centro-Oeste,
Norte, Nordeste, Sul e Sudeste) foram estudados.

Foram retiradas da andlise as aspiracdes e TE onde o niimero de embrides obtidos e/ou
perdidos informados eram superiores a 30 e os que apresentavam datas do procedimento
inconsistentes e/ou inexistentes.

A aplicagdo da restricio resultou em um banco de dados de PIVE com 71.013
aspiragoes e 490.849 embrides. Para TE o banco foi composto por 108.327 coletas e 765.094

embrides.



Foi realizada a andlise de variancia do nimero de embrides vidveis para verificar os
efeitos de ano e regido e o teste SNK para verificar se existiam diferencas entre as médias do

nimero de embrides (Proc GLM - SAS, 1999).

RESULTADOS E DISCUSSAO

No final dos anos 90 a TE foi pioneira na disseminacdo de genética nos rebanhos
zebuinos no Brasil. Durante o periodo de 1997 a 2007 foram comunicadas 108.327 coletas de
embrides na raga Nelore no pais. Ao final do ano de 1997 haviam sido comunicadas 640
coletas de embrides na raca Nelore no pais. Posteriormente, instituicdes privadas, publicas e
profissionais de biotecnologia da reproducdo animal contribuiram para que em 2004 fosse
verificado um crescimento vertiginoso desta biotecnologia, que foi de aproximadamente
4000% em relacdo as coletas de embrides realizadas no ano de 1997 (Figura 1). Pode-se

observar que 26.271 coletas de embrides foram realizadas somente no ano de 2004.
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Figura 1 — Ndmero de coletas de embrides (entre paréntesis) na raca Nelore comunicadas a

Associacao Brasileira de Criadores de Zebu (Figurel — Number of embryo recovery (in parenthesis) in

Nelore breed reported to Brazilian Association of zebu breeders)

Ao estudar a evolucdo destas biotecnologias nas diferentes regides do Brasil,
verificou-se que a disseminacdo de técnica de TE para producdo de embrides in vivo
concentrou-se nos estados do Sudeste e Centro- Oeste (Figura 2). Seja devido a localizagao, a

maior concentracdo de profissionais, ou mesmo decorrente de massivo trabalho publicitério,



no ano de 2004 os Estados do Sudeste e Centro-Oeste foram os responsaveis por

aproximadamente 77,8% de todos os embrides coletados in vivo.
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Figura 2 — Distribuicdo do nimero de producdo in vivo de embrides em regides do Brasil na

raca Nelore (Figure 2 - Distribution of number of in vivo embryo production in regions of Brazil in Nelore

breed)

O nimero total de embrides produzidos a partir da TE na raca Nelore merece
destaque. De 1997 a 2007 aproximadamente 765.094 embrides vidveis foram obtidos. Os
estados do Sudeste e Centro-Oeste se destacaram na produ¢do, como pode ser observado na

tabela 1.



Tabela 1 — Numero total e médias de embrides Nelore obtidos por coleta nas diferentes

regides do Brasil de 1997 a 2007 através da producdo in vivo de embrides. (Table 1 — Total

number and mean of Nelore embryos from recoveries in different regions of Brazil from 1997 to 2007 through

embryo transfer)

Regioes Sudeste Sul C. Oeste Nordeste Norte Total

(Regions) (Southeast) (South) (Mid West) (Northeast) (North) (Total)
TEV 338.407 35.432 249.804 46.485 94.966 765094

Média | 7,05+56" | 6,28+51° | 690+54° | 7,58 +5,6° | 7,6 +58° | 6,55
Mean

Meédias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05) Means in the same
line with different superscripts are significantly different (p < 0.05).

TEV- Total de embrides viaveis. (Total of viable embryo)

A média de embrides produzidos por regido esteve entre 6,28 e 7,6. Producdes
similares sdo relatadas no trabalho de Reincheinbach (2003), onde uma estimativa mundial de
seis embrides foi apresentada e em Baruselli et al., (2006), que avaliaram protocolos de
superovulagcdo, producdo e qualidade embriondria para doadoras Nelore e obtiveram em
média de 6,2.

Ao comparar-se as regioes, fatores que expliquem as variagdes dos resultados da
producdo embriondria sdo de dificil determinacdo. Diversos autores citam a genética, idade,
temperatura, estresse, raca, condicdo corporal, habilidade do técnico, como fatores que
potencialmente podem influenciar o resultado da técnica (Slenning et al., 1989; Galli et al.
2003; Nasser et al. 2004; Ferreira et al., 2006; Looney et al., 2006; Carvalho et al., 2008;
Chebel et al., 2008; Jones & Lamb 2008).

Como o numero de embrides vidveis recuperados e o alto desvio padrdao encontrado
apresentaram valores muito préximos, sugere-se que as variacOes nesta varidvel sejam
naturais e inerentes ao processo biolégico da TE (Beltrame et al., 2007; Barioni et al., 2007).
Uma avaliacdo mais especifica dentro de uma propriedade considerando a linhagem genética,
época do ano e idade dos animais, dentre outros, poderia inferir o comportamento da
producdo de embrides para esta propriedade (Barioni et al., 2007; Beltrame et al., 2007).

Uma mudanca no mercado da biotecnologia nacional, com retragdo no nimero de
coletas de embrides realizadas no pais fica evidente a partir do ano de 2004 (Figura 1).
Embora neste periodo uma série de problemas econdmicos e sanitarios (focos de febre aftosa)
tenha ocorrido, esta retracdo decorre principalmente do avanco da técnica de fertilizacdo in

vitro no pais.



De 2002 em diante expandia-se a técnica de PIVE no pais. Uma anélise historica da
técnica de producdo de embrides in vitro através dos anos na raca Nelore (Figura 3) mostra
um vertiginoso crescimento a partir do ano de 2004. Subsidiados por uma maior velocidade
de avanco de resultados e sob uma perspectiva de menores custos com a PIVE, muitos
produtores passaram a optar por essa técnica em detrimento da producdo in vivo. Aliado a
isso, a facilidade no procedimento de recuperacdo dos odcitos, quando comparada a TE,
também contribuiu para tornar a PIVE mais competitiva e mais executada (Viana & Camargo,
2007). Muitas empresas de produgdo in vitro de embrides foram criadas em pouco mais de
quatro anos tendo somente em 2006 sido comunicadas 21.439 aspiracOes na raca Nelore. Ja

no ano de 2007 verificou-se uma diminui¢do do nimero de aspiracdes realizadas.
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Figura 3 — Nuimero de aspiragdes realizadas em doadoras da raca Nelore de 2002 a 2007 no

Brasil. Number of ovum pick up realized in Nelore donors from 2002 to 2007 in Brazil.

A possibilidade de producdio de um maior nimero de prenhezes em um menor
intervalo de tempo foi responsdvel, j4 no ano de 2005, pela contencdo dos ndmeros de
realizacdo de TE em contraste a crescente aplicacdo da PIVE nos cendrios dominados por

leildes, exposicOes, marketing e especulacdes acerca do mercado de elite bovina.



Seguindo os passos da transferéncia de embrides convencional, os estados do Sudeste

e Centro-Oeste se destacaram no nimero de comunicagdes de aspiragdes realizadas, como

demonstrado na Figura 4.
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Figura 4- Numero de aspiracdes realizadas nas regides brasileiras de 2002 a 2007 na raca

Nelore (Number of ovum pick up realized in Brazilian regions from 2002to 2007 in Nelore breed )

O nimero de embrides produzidos em laboratério seguiu 0 mesmo caminho conforme

pode ser observado na Tabela 2. E interessante destacar que a producio de embrides em

laboratdrio nos estados do Sul , Nordeste e Norte apresentou médias inferiores aos estados do

Sudeste e Centro-Oeste. Embora os valores ndo se distanciem muito daqueles da literatura

consultada (Pontes et al., 2009), as diferencas apresentadas podem ser decorrentes de uma

maior selecdo dos animais nas regides, melhor processo de producdo pelas fazendas e pelos

laboratdrios ou ainda em menor grau, devido a um menor nimero de observagdes informado

nesses estados.



Tabela 2 — Numero total e médias de embrides obtidos nas diferentes regides de 1997 a 2007

— pela técnica de producdo in vitro de embrides na raga Nelore. Total number and mean of embryos

in different regions from 1997to 2007 by in vitro embryo production in Nelore breed.

Regioes Sudeste Sul C. Oeste Nordeste Norte Total

(Regions) (Southeast) (South) (Mid West) (Northeast) (North) (Total)
TEV 301.503 12.789 133.542 10.613 32.402 490.849

Média | 7,37 +6,13* | 5,79 +522° | 6,57 +5,72°| 5,29 + 5,05/ | 58 +5,65° | 6.9

Meédias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05) Means in the same
line with different superscripts are significantly different (p < 0.05).

TEV- Total de embrides vidveis (Total of viable embryo)

Ao comparar as tabelas 1 e 2 com relacdo ao nimero de embrides vidveis obtidos, ndo
se observaram grandes discrepincias entre as técnicas utilizadas. Embora muito se tenha
evoluido nos ultimos dez anos nas dreas da fisiologia e reproducdo animal, poucas
modificagdes ocorreram na média do numero de embrides vidveis por doadora nas técnicas
estudadas. Estes nimeros normalmente se encontram entre 5 € 7 embrides produzidos por
coleta e/ou por aspiracao.

Niimeros similares foram descritos por Reichenbach' (2003) com registros mundiais
de seis embrides, Merton et al. (2003) comparando produc¢do embriondria em vacas (5,4 +
0,5) e novilhas (4,0 + 0,4) e Visintin et al. (1999) com cinco embrides trabalhando com
novilhas. Slenning et al. (1989), analisando 39 estudos publicados relataram média e desvio
padrdo 4.4 + 2.8. J4 Baruselli et al. (2006) descrevem producdes varidveis com méaximo de 9,8
+ 0,9 na raca Nelore. Em comum, todos os autores afirmam que a variabilidade de respostas
em termos de embrides vidveis existe mesmo diante de situacOes ideais e similares de
trabalho.

A Figura 5 apresenta uma comparacdo entre a evolucao das biotécnicas de TE e PIVE
no Brasil. Percebe-se claramente o momento de desenvolvimento e crescimento das
tecnologias e seus respectivos momentos de contragdo. Também uma preferéncia pela técnica
de PIVE fica evidenciada a partir do ano de 2005, devido a uma maior velocidade de
multiplicacdo da produgd@o. No ano de 2007, observou-se uma retracdo ou redugdo no
crescimento do nimero das PIVE realizadas, acompanhando a tendéncia ji observada nos
anos de 2005 e 2006 na técnica de TE. E importante destacar que os motivos dessa retragio

sdo diferentes entre as biotécnicas. No caso da TE sugere-se que a retracdo foi devida a

' Citado por Horst-Dieter Reichenbach (17* SBTE Reunido da Sociedade Brasileira de Transferéncia de
Embrides, Fortaleza, Brazil, 2003)



supremacia da técnica de PIVE, enquanto na biotécnica de PIVE a retracdo decorreu de

alteracoes e dificuldades nos cendrios agropecudrios.
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Figura 5 — Comparac@o entre producdo in vivo e in vitro de embrides da raca Nelore de 1997 a

2007 no Brasil (Comparison between in vivo and in vitro embryo production in Nelore breed from 1997 to

2007 in Brazil)

Em contraste a outros paises, onde existe uma limita¢do para a producdo de embrides
in vitro, restrito as doadoras que ndo respondam a superovulagdo tradicional, no Brasil os
entraves a producdo de embrides in vitro ndo sdo evidentes. A idéia de execugdo das técnicas
in vitro e in vivo de forma conjunta, exibida por alguns trabalhos (Farin et al,1999; Pontes et
al, 2009), ndo € representada numericamente em territério nacional, j4 que ocorreu uma

inversdo numérica no total de coletas de embrides e aspiragdes no periodo analisado no pais.

Outro fator a considerar foi que a modificacdo no mercado de trabalho associado a
transferéncia de embrides acompanhou as mudancas decorrentes do avango da PIVE. Nas

diferentes regides do pais observou-se uma necessidade de terceirizacdo dos procedimentos de



aspiracdo folicular e transferéncia propriamente dita, antes fornecidos somente pelos
laboratdrios. Visualizou-se, também, a migracdo de muitos profissionais exclusivos da TE que
foram incorporados a rotina das diversas etapas da PIVE. A concentracio de acdes
caracteristicas da producgdo in vivo de embrides foi substituida pela associagdo de diversos
profissionais em um mesmo processo, com maior grau de especializacdo e necessidade de
maior controle em cada atividade.

Em 2008 e 2009, embora dados ndo tenham sido analisados, o cendrio nacional
mostrou sucessivos momentos de crise na agropecudria. Estas situagdes podem ser sugestivas

de estagnacdo ou mesmo decréscimo na utilizacao da TE e da PIVE.

CONCLUSAO

1. Ocorreu uma transformacao na escolha pela biotécnica utilizada no cendrio nacional entre
os anos de 1997 e 2007.

2. A média do nimero de embrides vidveis por coleta ou aspiracdo manteve-se entre 5 e 7
para TE e PIVE no periodo estudado.

3. Asregides Sudeste e Centro-Oeste se destacaram na execu¢do de ambas as biotécnicas.
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Resumo - Uma funcdo de densidade probabilidade para o nimero de embrides vidveis
produzidos in vitro em doadoras da raca Nelore foi ajustada a partir de dados fornecidos pela
Associacdo Brasileira de Criadores de Zebu (ABCZ). Os resultados partiram da andlise
referente a 20.619 doadoras, 71.602 aspiragdes e um total de 509.643 embrides. A densidade
probabilidade do nimero de embrides vidveis foi modelada utilizando a fun¢do exponencial.
A determinagdo dos parametros foi executada utilizando a maxima verossimilhanca em um
método de gradiente nio linear. O nivel de precisdo obtido foi de RMSE = 0,040 ¢ R* = 0,98
para a representacdo da probabilidade do nimero de embrides vidveis produzidos por
doadoras Nelore na técnica in vitro. A comparagcdo destes resultados com a curva de
densidade probabilidade da recuperacdo embriondria determinada em Beltrame 2006, foi
realizada pela técnica de comparagdo de curvas pelo teste F segundo o descrito por Silva &
Azevedo (2002). Nao foram encontradas diferencas entre as curvas do nimero de embrides
vidveis obtidos apds coleta e produzidos apds aspiracdo de doadoras na raca Nelore. Ainda
sugere-se a existéncia de um fator limitante que afete biologicamente a produ¢do de embrides
nas técnicas in vivo € in vitro.

Palavras-chave: doadoras, densidade probabilidade, simulagdo, banco de dados

Abstract - A probability density function for the number of viable embryos produced after a
in vitro fertilization program in Nelore donors was adjusted through data provided by the
Brazilian Association of Zebu Breeders. Results were based on 20.619 donors, 71.602
aspirations and the total of 509.643 embryos. The probability density function of the number
of viable embryos was modeled using exponential distribution. Parameters fitting were carried

out for the maximum likelihood using a non-linear gradient method. The precision level was



RMSE = 0.040 and R® = 0.98 for the representation of probability of number of viable
embryos at in vitro fertilization technique. To analyze probability density of embryo recovery
(Beltrame, 2006) with in vitro fertilization adjust was used the curve comparison test through
F test (Silva and Azevedo, 2002). There were no differences between the curves. These results
suggest that there may be a unique and restrict factor that affects biologically the embryo
production on the embryo transfer and in vitro fertilization techniques.

Key-words: Donors, probability density, simulation, data bank,

Introducao

Na bovinocultura nacional, diversos avangos tém sido demonstrados na producio in
vitro de embrides (PIVE), na producdo in vivo de embrides (TE) e na sexagem de
espermatozoéides. Entretanto, a incerteza dos resultados é permanente, o que gera imprecisoes
nas respostas simuladas quando comparadas aos resultados observados. Estas distin¢des tém
sido minimizadas quando metodologias corretas de simulacdo sdo implementadas (Beltrame,
2006; Beltrame, 2007; Barioni, 2007). Durante o processo de PIVE de uma doadora qualquer
€ impossivel prever com exatiddo o niimero de odcitos que serdo aspirados, assim como o
nimero de embrides vidveis que serdo produzidos. Iniimeras decisdes pertinentes a PIVE e a
TE s@o dependentes desta informac¢do (niimero de receptoras a sincronizar, custo, nimero de
embrides a congelar, material utilizado, tempo). Mesmo assim, em algumas biotécnicas da
reproducdo animal, é necessdrio fazer previsoes a respeito do valor futuro de certas varidveis,
tomando por base dados histéricos (Beltrame et al., 2007). Fica evidente, portanto, a
necessidade de um estudo mais apurado do comportamento de uma série de varidveis
aleatorias, objetivando determinar seu comportamento em cendrios simulados e ndo sua
utilizacdo como varidveis deterministas.

Uma vez definida uma varidvel aleatéria, existe interesse no calculo dos valores das
probabilidades associadas a esta varidvel. Ao conjunto das varidveis e das probabilidades
correspondentes denomina-se distribuicdo de probabilidades, isto é: {(xi,p(xi), 1=1,2,...n}.
Neste caso, a funcdo de densidade de probabilidade é a funcdo que associa a cada valor
assumido pela varidvel aleatéria a probabilidade do evento correspondente, tal como:

P(X=x;)=P(A)), i=1,2,...,n ( Freitas Filho., 2001; Levine et al., 2005).

A simulacdo de sistemas requer o uso de seqiiéncias de valores de determinadas

varidveis aleatdrias. Podem-se considerar trés modos de obter estas seqii€éncias: o uso de



seqiiéncias provenientes de observacdes efetuadas previamente; seqiiéncias geradas
aleatoriamente a partir de distribuicdes empiricas construidas com observagdes efetuadas
previamente; seqiiéncias geradas aleatoriamente a partir de distribuigdes classicas, cujos
parametros foram estimados de acordo com observacdes efetuadas previamente (Perin filho,

1995).

No primeiro caso, exige-se um processo demorado, que requer bastante memoria e
que, portanto, € inadequado para a aplicacdo em simulacdo de sistemas. As outras duas
alternativas sdo dependentes de um gerador de nimeros aleatérios, que permite obter valores

de varidveis aleatdrias com as distribui¢des desejadas.

A determinacdo da curva de densidade probabilidade da varidvel nimero de embrides
vidveis, objetiva sua projecdo de forma realista em estudos de simulag@o. Assim, estimativas
do ndmero de prenhezes, nimero de receptoras e doadoras a se utilizar, custo da técnica,
elaboragdo de projetos e cdlculos de viabilidade financeira podem ser realizados com maior
precisdo minimizando risco (Beltrame, 2006).

Neste contexto, o objetivo deste trabalho € determinar a curva de densidade
probabilidade do niimero de embrides vidveis produzidos por PIVE para doadoras da raca

Nelore, efetuando sua comparagdo com a curva de densidade probabilidade da TE

determinada por Beltrame em 2006.

Materiais e Métodos

O presente trabalho tomou por base dados concedidos pela Associacdo Brasileira de
Criadores de Zebu (ABCZ) relativo a PIVE na raca Nelore. Ainda, a freqiiéncia do nimero de
embrides vidveis obtidos apdés TE e descrita por Beltrame em 2006 foi utilizada neste
trabalho.

Por intermédio da ABCZ uma base de dados compondo arquivos eletronicos em
formato “txt”, contendo dados de embrides PIVE foi recebida contendo na linha, o evento, e
nas colunas a seguinte padronizacdo: cédigo da doadora; codigo do touro; UF da fazenda;
data da aspiracdo; data da transferéncia; embrides produzidos; embrides transferidos;
embrides perdidos.

As informacdes relativas a PIVE foram organizadas em planilhas do Microsoft Excel
2003 e a partir deste ponto, analisadas pela ferramenta SAS for Windows 1999. Dados de

73.121 aspiragdes foram disponibilizados.



Uma vez na ferramenta SAS, eliminaram-se da analise todos os dados incoerentes ou
de valores nulo. Consideraram-se apenas as aspiragdes realizadas entre os anos de 2000 a
2007.

Foram retiradas da andlise as aspiracdes onde o nimero de embrides obtidos e/ou
perdidos foram superiores a 35, apresentaram datas inconsistentes e valores em branco.

A aplicacdo da restricao resultou na eliminacdo de 1519 aspiragdes. A andlise partiu
entdo de dados referentes a 20.619 doadoras, 71.602 aspiracdes e 509.643 embrides.

A selecdo dos dados relevantes foi realizada pela funcdo ‘proc freq” do SAS for
Windows 1999. No caso especifico, esta fun¢do retornou o somatdrio do nimero observado
de aspiracoes, para cada valor de nimero de embrides vidveis gerados. O niimero total de
aspiragdes que obtiveram embrido vidvel nulo, até o somatorio de aspiracdes que obtiveram
35 embrides vidveis, nimero maximo de embrides vidveis por doadora restringido no banco,
foi gerado a partir deste “comando”.

Uma comparacdo grafica e andlise numérica baseada na freqiiéncia observada e
estimada a partir do modelo de distribuicdo (ou distribui¢des) selecionado foi realizada.
Definiu-se por estimar a freqiiéncia nula como sendo similar a freqii€éncia de obtencdo de um
embrido vidvel e a partir daf realizar seu ajuste.

O comportamento grafico dos dados observados torna-se fundamental para um

diagndstico preliminar da escolha de uma distribuicdo conforme € demonstrado na Figura 1.
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Figura 1 — Freqiiéncia observada da producdo embriondria em relacdo ao nimero de
aspiracoes realizadas para técnica de producdo in vitro na raca Nelore no periodo de 2000 a

2007.

A disposi¢do gréifica das diversas distribuigdes existentes, € o comportamento dos
dados observados sugerem uma aproximagdo a distribuicdo exponencial negativa [ EX (1) ]
(Benjamin & Cornell, 1970). Sendo assim, uma metodologia numérica foi utilizada, no intuito
de identificar o melhor valor dos pardmetros e comparar o ajuste destes modelos em relacao
aos dados observados.

A estimagcdo dos parametros da distribuicdo e seu ajuste, para representar com
eficiéncia a varidncia e minimizar o erro total, foram realizados através do método da
“mixima verossimilhanca” e de seu estimador (Kostina, 2004). O método GRG2 como
instrumento de otimizagéo foi aplicado usando Microsoft Excel 2003® Solver.

Os procedimentos de ajuste descritos foram resumidos e podem ser observados na

Tabela 1, para o uso de uma distribui¢do exponencial [ EX (A1) .



Tabela 1 — Procedimentos de ajuste da distribuicdo exponencial negativa do nimero de

embrides vidveis na técnica de producdo in vitro na raga Nelore.

N°. embrioes Freq. Obs. Freq. Estimada. Erro pred.
1) (2) 3) C)
0 0,118 F(x)=l—-e™,x>0 (3)-(2)
1 0,118 F(x)=l—-e™,x>0 (3)-(2)
2 0,105 F(x)=l—-e™,x>0 (3)-(2)
Z erro

(1) N°. de embrides vidveis por aspiracdo; (2) Freqiiéncia observada dos dados coletados; (3)

Freqiiéncia estimada a partir da distribuicdo de probabilidade; (4) Erro de predicao;

Estatisticamente, apds a parametrizacdo do modelo, procedeu-se o teste F e calculou-
se o coeficiente de determinacdo. Assim, foi determinado o quanto da varidncia obtida na
parametrizacdo era explicada pelo modelo e a significincia dos dados obtidos pela nova
distribuicao.

Como critérios de escolha da melhor funcdo de distribui¢cdo que se ajusta aos dados
observados foram avaliados em fator de importancia respectivamente: a) soma do quadrado

do erro (SQerro); b) erro de predi¢ao

x100

z Ep— Freq.Observada — Freq.estimada
Freq.Observada

Comparacao dos modelos

Em Beltrame (2006) o banco de dados de TE obtido foi ajustado por meio de um
aplicativo de gerenciamento de banco de dados. Neste trabalho, optou-se por um software
livre modelado por meio da ferramenta IBAdmin 4.0, onde foram analisadas 26.767
doadoras, 61.928 coletas e 451.322 embrides.

Partindo do descrito acima, em Beltrame (2006), o ajuste da TE foi realizado pela
distribuicdo exponencial negativa. Assim, de posse de um mesmo modelo e dois (ou mais)
conjuntos de dados (TE e PIVE), objetivou-se saber se estes conjuntos de dados se
comportariam da mesma forma.

Assim, para comparar a significancia estatistica das diferengas entre os modelos

(curvas de probabilidade de TE ajustada por Beltrame, em 2006 e de PIVE neste trabalho),



aplicou-se uma nova andlise estatistica. Utilizou-se a técnica de comparagdo de curvas com o
teste F. Representou-se o teste de verossimilhanga pela seguinte equacio (Silva & Azevedo,
2002):

F= [SQR(mmb) - (SQRTE + SQRFIV )1/1
(SOR,, + SOR,,,)/35

Onde F € o valor da distribuicdo F correspondente a razdo da diferenca entre a soma dos

quadrados residuais da curva combinada ; SOR,,. € a soma dos quadrados residuais da curva
de probabilidade de TE; SOR,,, € a soma dos quadrados residuais da curva de probabilidade

de PIVE; SOR,,,,.,, € a soma dos quadrados residuais da curva de probabilidade resultante do

(comb
ajuste com os dados proveniente da curva de TE e PIVE combinadas. Os divisores 1 e 35
representam os respectivos graus de liberdade do numerador e denominador, utilizados no
célculo da razdo entre os quadrados médios residuais de cada par de curvas comparadas. O
nivel critico de probabilidade estabelecido para julgar a significancia das diferencas foi de
5%, o qual nesse caso, correspondeu ao valor de F = 4,13 para 1 e 34 graus de liberdade no
numerador e denominador, respectivamente.
Resultados e Discussao

A freqiiéncia observada corresponde a demonstracdo do evento especifico no passado.
Os dados obtidos representam o somatério do niimero de coletas com embrides vidveis
variando de 0 a 35. Tais informacdes possibilitaram a determina¢do da curva de densidade

probabilidade. A Tabela 2 apresenta estes dados.



Tabela 2 — Freqiiéncia observada e acumulada do nimero de embrides vidveis

produzidos in vitro para doadoras da raca Nelore de 2000 a 2007.

Emb. Viaveis

Total de aspiragdes

Freq. obs (%)

Freq. Acum (%)

0 448 0,63 0,63
1 9531 13,31 13,9
2 8542 11,93 25,9
3 7431 10,38 36,3
4 6300 8,8 45,1
5 5494 7,67 52,7
6 4660 6,51 59,2
7 4125 5,76 65,0
8 3548 4,96 70,0
9 2820 3,94 73,9
10 2704 3,78 77,7
11 2194 3,06 80,7
12 1955 2,73 83,5
13 1573 2,2 85,7
14 1376 1,92 87,6
15 1292 1.8 89.4
16 1098 1,53 90,9
17 878 1,23 92,1
18 789 1,1 93,2
19 589 0,82 94,1
20 742 1,04 95,1
21 507 0,71 95,8
22 438 0,61 96,4
23 369 0,52 96,9
24 338 0,47 97,4
25 314 0,44 97,9
26 241 0,34 98,2
27 220 0,31 98,5
28 161 0,22 98,7
29 176 0,25 99,0




30 200 0,28 99,3
31 124 0,17 99,4
32 136 0,19 99,6
33 108 0,15 99,8
34 81 0,11 99,9
> 35 100 0,14 100,0

Como observado na tabela 2 a freqiiéncia de embrides nulos apresenta-se como um
dado atipico na tabela (f(0)= 0,63). Embora passivel de ocorréncia, sugere-se que tal dado seja
proveniente da falha de comunicacdo por veterindrios e fazendeiros das aspiracdes que
apresentam nudmero de embrides vidveis nulos, apresentando portanto freqii€ncia
extremamente baixa.

No processo de andlise dos dados coletados para uso em um simulador em andlises
estocdsticas, uma das principais acdes € a identificacdo de uma distribuicdo tedrica de
probabilidades que represente, da melhor maneira possivel, o comportamento da varidvel
(Freitas Filho, 2001).

Para PIVE, a média de embrides vidveis por aspiracdo, revelados pela freqiiéncia
observada foi de 6,43 + 5,5. A obtencdo desta média teve como pressuposto que o nimero de
aspiracdes que resultaram em zero e um embrido foi similar. O pardmetro de ajuste do modelo
para PIVE foi k= 0,148 para a distribuicdo exponencial negativa. Considerou-se o ajuste
altamente significativo (P<0,0001; tabela 3 e figura 2).

O coeficiente de determinacdo também pode ser considerado alto (R* = 0,98),
indicando que a distribui¢do explica a maior parte da variancia nos dados observados. O erro

padrdo da regressao foi de 0,040.



Tabela 3 — Caracteres da andlise de variancia para a distribuicdo exponencial ajustada do

nimero de embrides produzidos in vitro vidveis por aspiracdo de foliculos de

doadoras da raca Nelore

FV GL SQ QM F P<
Regressao 1 0,04023 0,0402 2510,9 0.0001%**
Erro 34 0,00062 0,000016 - -
Total 35 0,04085 - - -

R’ 0,98471 - - -

FV=Fonte de variacdo; GL= Grau de liberdade; SQ= Soma do quadrado do erro; QM=
Quadrado médio; F= Teste de Significancia; ** = probabilidade P<0,0001.
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Figura 2 — Comparacdo entre a freqiiéncia observada e a freqii€ncia estimada do nimero de
embrides produzidos in vitro vidveis por aspiracdo de foliculos de doadoras Nelore

obtida pela distribui¢do exponencial.

Tenta-se predizer a eficiéncia dos programas de PIVE por medida em relagdo ao

nimero de blastocistos obtidos a partir do nimero de ovdcitos postos em maturagdo e



fertilizados com um s€émen determinado (Fuentes, 2006). Entretanto o comportamento destas
varidveis ndo € conhecido na técnica de PIVE.

A média de embrides vidveis obtidos por aspiracdo neste trabalho encontra-se proxima
ao relatado na literatura. Nonato JR et al. (2006), compararam quatro protocolos de OPU em
vacas Nelore. O nimero de embrides produzidos variou de 6,1 + 1,0 a 12,0 + 2,6, este ultimo
com utilizacdo de progestdgeno.

O grupo de Machado et al. (2006), intencionando estudar a variabilidade na producdo
in vitro de embrides bovinos, analisou a hipdtese de que uma menor variabilidade ocorreria
entre gémeos idénticos do que quando individuos ndo relacionados eram trabalhados.
Diferenca foi encontrada no nimero de blastocistos produzidos entre os grupos comparados.

Chaubal et al. (2007) comparam tratamentos hormonais na tentativa de promover
estimulagdo ovdrica e aumentar a producdo de embrides na técnica de PIVE. Embora um
nimero menor de embrides tenha sido produzido diante dos tratamentos utilizados a
variabilidade na produ¢do de embrides persistiu.

Fica clara a importancia do conhecimento do comportamento da varidvel e suas
projecdes dentro de sistemas de simulagdo. Na figura 2, demonstra—se que existe um
comportamento caracteristico da varidvel analisada independente do sistema em estudo. Este
comportamento € decrescente e proporcional ao aumento no niimero de embrides produzidos
sendo ajustdvel a situacdes especificas. Ainda, os resultados deste trabalho indicam que o
nimero de embrides vidveis produzidos por aspiracdo de doadoras da raca Nelore pode ser

estimado através da distribuicdo exponencial.

Comparaciao de modelos

A figura 3 e os resultados obtidos decorrentes da avaliagdo de comparacdo dos
modelos indicam a nd3o significancia da hipdtese testada, ou seja, ndo existe diferenca
(P>0,05) entre as curvas de TE e PIVE analisadas. A demonstracdo estatistica do resultado

pode ser observada na tabela 4.



Tabela 4 — Caracteres da andlise de varidncia para modelos combinados do nimero de

embrides vidveis produzidos apds coleta e aspiracdo de doadoras da raca Nelore

FV GL SQ oM F P>
Regressao 1 0,0853 0,0853 0,81 0,05™
Erro 34 0,0024 0,0000715 - -
Total 35 0,0877 - - -
R’ 0,9723 - - -

FV=Fonte de variacdo; GL= Grau de liberdade; SQ= Soma do quadrado do erro; QM=

Quadrado médio; F= Teste de Significincia; ns = probabilidade P>0,05 — ndo significativo
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Figura 3- Freqiiéncia predita na distribuicdo exponencial do nimero de embrides vidveis

produzidos apds produgdo in vivo e in vitro da raga Nelore.

E importante destacar que estudo como este é incipiente na esfera da reproducdo
animal. Embora matematicamente se chegue a um resultado pontual, a explicacido biologica
de similaridade de curvas engloba uma série de suposicoes.

Pelos resultados apresentados, inicialmente, supde-se que exista um processo em
comum que limita o nimero de embrides vidveis nas duas técnicas. Esta idéia pode ser

conseqiiéncia de fatores que influenciam a dindmica folicular na resposta ovulatéria de



doadoras, fatores que afetam a fertilizacdo e a viabilidade embriondria, e ainda fatores
relacionados ao programa de manejo animal, como descrevem Peixoto et al. (2002).

Tendo-se a dindmica folicular como fator limitante na produgcdo de embrides, a
elaboracdo de modelos matematicos que retratassem a evolucdo do crescimento folicular de
forma individual, excluindo-se o comportamento da populacdo, poderia ser util para estimar
de forma mais precisa o nimero de embrides vidveis obtidos por coleta. Entretanto, estudos
visando tal modelagem s@o complexos e ainda nao foram descritos na medicina veterinaria.

Em relacdo a similaridade das curvas, um dos pontos que se cogita € que diante da
projecdo do nimero de embrides vidveis na TE ou na PIVE, o nimero de embrides gerados
pelo processo aleatério possuird a mesma capacidade de evolugdo. Neste caso, a dindmica
temporal deve ser alterada. A aceleragdo do melhoramento genético animal fica evidenciada
pelo tempo (repeticdo) e ndo pela técnica utilizada. Em situacOes similares onde o efeito
genético e ambiental ndo for considerado, a producdo embriondria projetada em um modelo
de simulacdo, pode ser a mesma.

Ainda com relagdo a comparacdo PIVE e TE, os resultados permitem identificar as
biotécnicas como auxiliares e ndo como concorrentes. Neste caso, ineficiéncias de uma
biotécnica podem ser cobertas pelos beneficios da outra. Animais que ndo respondem a TE
podem ser utilizados na PIVE. Da mesma forma animais com consecutivas TE’s podem ser
inseminados e ao inicio da gestacdo serem submetidos a PIVE. Desta forma, uma maior
velocidade de selecdo pode ser obtida. Destaca-se que outros bancos de dados devem ser
testados no intuito de confirmar os resultados obtidos neste estudo.

Ressalta-se que uma maior aten¢do deve ser destinada aos indices das biotécnicas.
Embora ndo tenham sido demonstradas diferencas nas curvas de produciao de embrides entre
TE e PIVE, algumas varidveis como taxas de gestacdo, utilizacdo de doadoras
consecutivamente e possibilidade de congelamento de embrides podem ser decisivas na

escolha por uma das biotécnicas de forma especifica.

Conclusoes
Os resultados expostos permitem concluir que:
1) A distribui¢do de densidade de probabilidade exponencial se mostra adequada ao ajuste a
freqiiéncia observada para a finalidade proposta (uso em simula¢do) na biotécnica de PIVE.
2) Existe grande proximidade de comportamento do nimero de embrides vidveis obtidos apos

coleta e aspiragdo entre as curvas de TE e PIVE testadas.
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Modelo de simulacido como ferramenta de auxilio a tomada de decisoes em biotécnicas
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Resumo - Um modelo de simula¢do empirico, dinimico contendo elementos deterministicos e
estocdsticos foi desenvolvido para posterior implementacdo no software de programacido
Delphi Rad Studio 2007°. O modelo teve como propésito a demonstra¢io das biotécnicas
reprodutivas de producgdo in vivo, in vitro de embrides e selecdo de sexo por parametros
computacionais. O estudo foi desenvolvido a partir de duas dinamicas: 1) receptoras, que foi
similar para as técnicas de produgdo in vivo e in vitro de embrides e, 2) embrides.
Matematicamente uma metodologia determinista e estocéstica foi elaborada para representar a
producdo embriondria e a obtencdo do nimero de prenhezes total, nimero de prenhezes do
sexo desejado e nimero de prenhezes provenientes de embrides descongelados. Observou-se
que a metodologia estocéstica € a abordagem ideal para uso em varidveis reprodutivas. Ainda,
o uso de otimizacdes e andlise de sensibilidade podem sugerir, a partir da implantacdo de um
cendrio, um nimero 6timo de uso de receptoras por doadora utilizada na produgdo in vivo ou
in vitro.

Termos para indexacao: bovinos, fertilizagdo in vitro , modelagem, sexagem



Simulation model as taking decision advantages in reproductive biotechniques: Theory and

mathematical basis
Abstract - An empiric, dynamic, simulation model presenting deterministic and stochastic
elements was developed for later implementation at Delphi 2007® software. This model has as
objective to demonstrate embryo in vivo, in vitro production and sex selection by
computational parameters. This study was developed through two dynamics: Recipients, that
was similar for in vivo and in vitro production and, embryo. Mathematically, a deterministic
and stochastic methodology was developed to generate embryo production, number of total
pregnancy, number of total pregnancy of sex selected, and pregnancy derived from
unfreezing. It was possible to observe that stochastic methodology is the correct idea to use in
reproductive variables. Optimizations and sensible analyses in an elaborate scenery, may
suggest an optimal recipient for donor to be selected to use at in vivo and in vitro production
biotechniques.

Index terms: cattle, in vitro fertilization, modeling, sexing

Introducao

Na pecudria de corte, o uso de modelos de simulacdo ainda € bastante reduzido.
Apesar disso, a aplicacdo deste tipo de ferramenta é cada vez mais demandada nos sistemas
de producdo e gestdo alimentar, buscando sua otimizagdo e garantindo a viabilidade da
atividade.

Diante da importancia da informdtica, a utilizacdo de programas computacionais de
gerenciamento na pecudria ainda € pequena (Moreira Filho, 2004). Na reproducido animal
poucos sdo os softwares que possibilitam processos de simulacdo e os pesquisadores

envolvidos nestas linhas de pesquisa (Beltrame 2006).



Na tentativa de resolver problemas e projetar antecipadamente resultados de atividades
que envolvam elevado risco, alguns modelos matematicos tém sido desenvolvidos,
permitindo auxilio a tomada de decisdes nas diversas esferas em sistemas de producdo na
espécie bovina (Tedeschi et al., 2005). Alguns deles t€ém estudado aspectos reprodutivos das
fémeas bovinas (Slenningl et al., 1989; Ostergaard et al., 2005; Barioni et al., 2007; Beltrame
et al., 2007).

Embora os avancos da informdtica tenham possibilitado o desenvolvimento de
modelos capazes de efetuar andlises de risco com relativa facilidade, estas sdo feitas muitas
vezes de forma deterministica, ou seja, a partir de parametros fixos (Maya, 2003; Barioni et
al., 2007).

Nesse contexto a possibilidade de simulacdo de cendrios a partir de dados que
considerem os fatores mutdveis dentro de um sistema de producdo, contribui para o processo
de tomada de decisdo. Os modelos de simulagdo devem ser simples e direcionados a resolver
os problemas onde a experimentacdo tradicional acarreta elevado custo (Fontoura Junior,
2008).

Alguns modelos tém sido descritos para predizer a condi¢cdo reprodutiva de vacas pela
concentracdo de progesterona no leite (Friggens & Chagunda, 2005), para identificar o efeito
da selecdo do sexo na producdo comercial em rebanhos (Hohenboken, 1999), para avaliacdo
bioecondmica em sistemas de multipla ovulacdo e transferéncia de embrides (MOTE) em
rebanhos selecionados (Ruvuna et al., 1992), dentre outros. Entretanto, modelos de simulagdo
que descrevam a interacdo bioecondmica das biotécnicas de producdo de embrides in vivo
(TE), in vitro (PIVE) e sexagem de espermatozoéides, ainda ndo foram descritos.

A drea de simulagdo de sistemas tem recebido pouca contribuicdo no Brasil ao longo
dos anos, quer seja no desenvolvimento de modelos ou na sua utilizagdo para orientacao da

pesquisa ou na tomada de decisdo em sistemas de produgdo. (Euclides Filho, 1999).



Diante do descrito, este trabalho teve como intuito elaborar um modelo conceitual de
TE, PIVE e selecio de sexo, para sua posterior acdo exploratoria e preditiva no

desenvolvimento de um software de simulagao.

Material e Métodos

Elaborou-se um modelo de simulagdo com o intuito de projetar e especular os
caracteres bioldgicos e econdmicos financeiros relativos as técnicas de TE, PIVE e selecdo de
sexo. O modelo empirico, dinamico que contém elementos deterministicos e estocdsticos foi
posteriormente implementado no software de programagio Delphi Rad Studio 2007°.

Este modelo trabalhou com duas dindmicas: 1 - Receptoras, que foi similar para as
técnicas de TE e PIVE e, 2 - Embrides. Em um momento inicial, o modelo pressupde a
compra de receptoras com histdrico desconhecido. Nesta situagdo, as receptoras sdo alocadas
em estagios de evolucido conforme seu posicionamento no sistema de Filas criado (first in first
out — FIFO) (Perin Filho, 1995). Assim, cinco estagios e respectivos custos sdo caracterizados
para cada animal: 1) adaptacdo; 2) prontas para sincronizar; 3) receptoras aptas; 4)
aguardando diagnoéstico; 5) diagndstico de gestacdo. Esta descricdo de evolucdo de eventos

seguiu o descrito por Beltrame (2006) (Figura 1).
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Figura 1. Fluxograma da dinidmica de fémeas bovinas receptoras de embrides nos
modelos de simulacio para produgdo in vivo e in vitro de embrides .

A pressuposi¢do do modelo de simulacdo considerou que os embrides gerados pelo
evento “embrides vidveis coletados ou produzidos”, no dia da coleta ou sete dias apds
aspiracdo puderam, diante da disponibilidade na fila de “receptoras aptas”, serem inovulados

a fresco ou diante da escassez destas serem congelados ( “evento congelamento”) (Figura 2).
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Figura 2. Fluxograma da dindmica de embrides bovinos nos modelos de simulacdo na

producdo in vivo € in vitro.

O modelo modifica o estoque de “embrides congelados”, nas seguintes situacdes: 1)
quando o niimero de receptoras aptas ocorre em excesso; 2) quando a producdo de embrides
excede o nimero de receptoras aptas.

Os eventos de “congelamento” e “inovulacées com embrides descongelados” sao
controlados pelo estoque de “embrides congelados” e pela fila de “receptoras aptas”. Ainda,
estes eventos estdo condicionados ao evento “inovulacdo”. Quando se excede o nimero de
embrides produzidos em relacdo ao nimero de receptoras aptas, o evento de “congelamento”
¢ realizado. Por outro lado, pode acontecer de existir escassez de embrides e,
conseqiientemente sobra de receptoras aptas. Neste caso um descongelamento de embrides em
estoque € realizado e um evento de inovulacdo € lancado a simulacdo (Figura 2).

Como a dindmica de doadoras extrapola os objetivos desse estudo, ndao foram

avaliadas respostas individuais de doadoras a coletas e aspiracdes consecutivas e eventos



correspondentes a sua utilizacdo na TE ou PIVE. Assim, tanto para TE como PIVE foram
contabilizados uma estimativa do niimero de embrides vidveis gerados por doadora, que teve
por base um processo aleatério de Simulacdo de Monte Carlo (Perin Filho, 1995), com
freqliéncia esperada que pressup0s uma distribuicdo exponencial negativa de densidade de
probabilidade conforme demonstrado em Beltrame et al., (2009 e 2010).

No modelo foram inseridas a sexagem fetal e sexagem de espermatozéides. Embora
biologicamente as técnicas de selecdo de sexo estejam descritas na literatura (Wheeler et al.,
2006 ; Xu et al., 2009), sua implicacdo financeira e proje¢des quando relacionadas a producao
de prenhezes € problemdtica e pouco conhecida. Destacam-se como problemas e
distanciamentos entre as estimativas projetadas e as executadas, fatores como o niimero de
receptoras que comportem inovulagdo de todos os embrides produzidos e ainda a sexagem dos
embrides obtidos para garantir o desvio da propor¢do de sexo ao nascimento.

Em toda a literatura consultada ndo foram encontrados relatos acerca de uma
distribuicdo que permita projetar com certa realidade o nimero de embrides produzidos por
TE ou PIVE ap6s sexagem dos espermatozdides. Os dados disponibilizados pelo Laboratério
de Reprodu¢do Animal da Unesp Jaboticabal ndo permitam identificar um comportamento
caracteristico confidvel do pequeno nimero de embrides produzidos devido aos odcitos serem
provenientes de ovario de matadouro. Desta forma, decidiu-se por projetar a producdo de
embrides sexados para TE e PIVE pela distribuicdo exponencial negativa ajustando-se o
parametro da distribuicdo para produzir uma média de embrides proxima a relatada por
Baruselli et al. (2007), ou seja 4,2 embrides por coleta ou aspiracdo realizada. Neste caso o
modelo pressupds a dindmica de embrides e sua utilizagdo em receptoras de forma similar a

utilizada para obtencdo dos embrides de forma tradicional.



No modelo de simulacdo, pressupde-se que a sexagem fetal ndo influéncia o nimero
de prenhezes obtidas ao final da técnica. Neste caso, um montante financeiro predeterminado

¢ inserido ao custo de formacao da prenhez.

Modelagem Matematica

Método Determinista

No método determinista, a premissa € a de que o nimero 6timo de receptoras € aquele
no qual, todas as receptoras aptas seriam inovuladas, seja por embrides provenientes de TE ou
PIVE. Assim, ndo existiriam embrides excedentes, implicando, em médxima eficiéncia de uso
dos recursos e conseqiientemente, maximo retorno econdmico das biotécnicas reprodutivas.
Essa condi¢ao ideal pode ser expressa matematicamente pela equagdo:

Ai = (Ete+Efiv), (1)
Onde: Ai é o nimero de receptoras aptas; Ete é o nlimero de embrides vidveis coletados na i-
ésima coleta de embrides e Efiv o nimero de embrides vidveis produzidos pela i-ésima
aspiracao de odcitos.

Considerando que Ai € igual ao produto do niimero 6timo de receptoras (Ri) e da propor¢ao
esperada de receptoras aptas (Pi) a inovulagcdo a equagdo seria:

Ai = Ri * Pi, (2)
Substituindo, tem que:

Ri * Pi = (Ete+Efiv), 3)
Finalmente o nimero 6timo de receptoras em um programa de embrides pode ser calculado
como:

_ Ete + Efiv
Pi

Ri “4)



Considerando que o niimero esperado de embrides em uma coleta ou aspiracdo (Ete
+Efiv) € o produto do nimero de doadoras em coleta e / ou aspiragdo (Di) e do niimero médio
de embrides esperado por doadora (i), tem que:

Ete+Efiv = Di - pi )

A proporg¢do de receptoras aptas a inovulagdo (Pi) pode ser calculada pela Equacao 6.
F=aa *a, (6)
onde a. é a propor¢do de receptoras ciclando; o, € a proporc¢ao de receptoras que respondem
aos protocolos de sincronizacdo; o, € a taxa de aproveitamento das receptoras no momento da
inovulagdo. E importante salientar que Pi depende do protocolo de sincronizacio de
receptoras utilizado.

Finalmente, o nimero 6timo de receptoras pode ser calculado como:

Di- i

Ri=—F"——
a,-a-a,

(7

Método Estocastico

No caso de haver excesso de embrides, € possivel congeld-los para futuras
inovulacdes. A possibilidade de congelamento implica em um estoque de embrides que varia
ao longo do tempo, dependendo do numero de embrides produzidos € do nimero de
receptoras aptas em cada procedimento. Visando contemplar o estoque de embrides, utilizou-
se um modelo matematico dindmico no qual o tempo foi dividido em intervalos.

Igual metodologia foi utilizada para considerar a variabilidade no nimero de embrides
em cada coleta ou aspiragdo e seu efeito sobre o niimero 6timo de receptoras a se utilizar.

Considerando a possibilidade de congelamento e descongelamento de embrides (Fig.

2), o modelo pode ser expresso matematicamente como:

Gi=Ifa,+Ic a, (3)



Onde: Gi é o numero de gestacOes obtidas por coleta ou aspiragdo, If € o nimero de
inovulacdes com embrides frescos e Ic € o niimero de inovulagdes com embrides congelados.
Os parametros o,y e o, $30 as taxas de prenhez de embrides TE ou PIVE inovulados a fresco e
inovulados apds descongelamento, respectivamente. O nimero de inovulacdes a fresco (If)
pode ser limitado pelo niimero de embrides vidveis coletados (Efe), pelo niimero de embrides
produzidos apds aspiracdo (Efiv) ou pelo nimero de receptoras aptas (Af). Portanto pode ser
calculado como o minimo entre os valores dessas varidveis:
If =Min (Ete, Efiv , Ai ) )
As inovulacdes a partir de embrides congelados (/c) ocorrem somente quando o numero de
receptoras aptas é maior que o nimero de embrides vidveis coletados ou produzidos por
aspiracdo, isto €, quando Ai — (Ete+Efiv) > 0, ou seja, quando hd sobra de receptoras. O
nimero de receptoras que podem ser inovuladas € o minimo entre o nimero de receptoras
aptas ndo inovuladas a fresco (Ai — (Ete+Efiv)), e o nimero de embrides congelados em
estoque (Ci). Essas premissas sdo expressas algebricamente como:
Ic =-Min (ACi, 0) (10)
Onde ACi € a variag@o no estoque de embrides congelados e definido como.

ACi = Max ((Ete+Efiv) - Ii ,- Ci) (11)

Onde

C = iAq;co =0

j=1
ACi > 0 indica que houve congelamento, ACi < 0 indica que houve inovulacdo. Assim, uma
variacdo negativa (ACi <0) indica que -ACi embrides foram descongelados e inovulados
Uma variagdo positiva (ACi >0) indica que houve congelamento e ndo houve inovulagdes.

A introducdo de variabilidade na producdo de embrides foi realizada por meio do
método de Monte Carlo. O método de Monte Carlo consiste na geracdo de nimeros aleatdrios

com distribui¢do conhecida para uma ou mais varidveis (Perin Filho, 1995).



Assumiu-se que o nimero de embrides produzidos em uma coleta ou apds uma aspiragdo
possui distribuicdo exponencial negativa e parametros de ajuste conhecidos. O ajuste da
distribuicdo para a técnica de TE foi determinado em Beltrame et al.(2009) e para a PIVE em
Beltrame et al. (2010).

Como o nimero de embrides coletados ndo pode assumir valores negativos, a
distribuicdo consagrada utilizada € truncada pela funcdo Max (que retorna ao valor miximo
entre dois argumentos) para que os valores de Efe e Efiv sejam sempre iguais ou maiores que
Zero.

A sexagem de espermatozdides foi modelada por intermédio do ndmero de
blastocistos obtidos por coleta ou aspiragdo, pressupondo a fertilizagdo com dose de s€émen
enriquecida com espermatozdides do sexo requerido. Matematicamente pode ser expressa
pela equagdo:

By, =Bi-a, +Bi-a, (12)

Sex

Onde: B, ¢ o nimero de blastocistos sexados; Bi € o numero de blastocistos;¢, € a

Sex

probabilidade dos blastocistos serem do sexo masculino; a, ¢ a probabilidade dos blastocistos

serem do sexo feminino.

Uma vez executada a simulagdo pardmetros econdmicos podem ser inseridos ao
modelo. Ao final do processamento, podem ser determinados os indicadores de viabilidade da
atividade, o nimero total de prenhezes, o nimero de prenhezes do sexo desejado, o nimero
de prenhezes geradas apds descongelamento, o custo da prenhez e o nimero 6timo de

receptoras por doadora utilizada.



Resultados e Discussao

O beneficio do uso da modelagem encontra-se no fato de que se pode identificar de
forma rapida sistemas de producdo vidveis bioeconomicamente, tanto para fazendas quanto
em projetos de pesquisa.

Beltrame (2006) concluiu que a modelagem pode ser utilizada para avaliar a eficiéncia
das biotécnicas reprodutivas, permitindo definir estratégias visando maior rentabilidade. Este
autor relata que, matematicamente, se ndo houvesse variagdo nos coeficientes técnicos
considerados, particularmente no nimero de embrides vidveis in vivo ou in vitro, um método
determinista seria preciso na determinacdo do nimero 6timo de receptoras a serem utilizadas
nas técnicas de TE e PIVE. Viarios modelos tém sido desenvolvidos desta forma (Ruvuna et
al., 1992; Friggens & Chagunda, 2005). Entretanto, o ndmero de embrides varia
consideravelmente entre doadoras e para uma mesma doadora em diferentes coletas ou
aspiragOes realizadas. Por esta razdo, a utilizacdo de modelos estocasticos que considerem a
variabilidade desta varidvel é uma decisdo acertada e seguida por outros autores quando
consideram varidveis com comportamento similar (Ostergaard et al., 2005; Beltrame et al.,
2007).

A modelagem do nimero de embrides € a base do processo de simulacdo das
biotécnicas de TE e PIVE. Numeros de embrides varidveis sdo apresentados nos estudos de
Slenning et al. (1989), Visintin et al. (1999), Merton et al. (2003), Reichenbach (2003) e
Baruselli et al. (2006). Em comum, todos os autores afirmam que a variabilidade de respostas
em termos de embrides vidveis existe mesmo diante de situacOes ideais e similares de
trabalho.

Assim, a geracdo do niimero de embrides vidveis por coleta ou aspiracdo de forma
estocastica pode ser utilizada em modelos de simulacdo. Visto que esta varidvel apresenta

amplas distincdes quando considerada de forma determinista e estocdstica (Barioni et al.,



2007), a determinagdo do seu comportamento descrita por Beltrame et al. (2009) para TE e
por Beltrame et al.(2010) para PIVE, possibilita perspectivas acerca de especulacOes de
resultados econdmicos préximos a realidade de campo.

A modelagem da dinimica de receptoras considera-se um processo complexo. As
receptoras devem ser adquiridas e sincronizadas antes que se tenha conhecimento sobre o
nimero de embrides vidveis, a ser obtido a partir de doadoras superovuladas ou aspiracdes
realizadas. Assim, mesmo utilizando-se o numero 6timo de receptoras, haverd, por vezes,
nimero excessivo de embrides coletados ou produzidos e, por outras, nimero insuficiente
para as receptoras aptas a inovulacao (Beltrame et al., 2007).

O modelo elaborado no presente estudo permite que as varidveis embrides e receptoras
trabalhem de forma conjunta. Desta maneira, como sugerido por Perim Filho (1995), a
insercdo de uma andlise de sensibilidade permite a realizacdo da otimiza¢do do sistema e
determina¢@o do nimero 6timo de receptoras por doadora utilizada.

O ndmero 6timo de receptoras também deve considerar as inefici€éncias das
biotécnicas reprodutivas. Assim, o congelamento de embrides, o excesso de producio
embriondria e a escassez de receptoras sdo eventos indispensdveis na modelagem, visto que
retratam fidedignamente a realidade de campo. A variabilidade destes eventos ndo deve ser
excluida da andlise, uma vez que influencia diretamente na estimativa do custo da prenhez.

Entretanto, o modelo nio considera uma série de efeitos bioldgicos decorrentes da
nutricdo ou sanidade. Efeitos da condi¢do corporal, estresse, manejo, varidveis climdticas,
efeitos de ano, de época do ano, do touro, diferentes protocolos de superovulacdo, doses de
firmacos e as interacdes entre esses fatores ndo sdo considerados pelo modelo. E importante
observar que esses fatores podem ter influéncia na resposta reprodutiva. No entanto, decidiu-

se ndao usar mais fontes de variagdo, baseado na premissa de que o aumento de varidveis e



parametros de um modelo pode torné-lo de mais dificil manipulacio e interpretacdo por parte
do usudrio, além de aumentar também a probabilidade de propagacdo de erros.

Assim, no futuro o desenvolvimento de modelos de simulagdo podera incluir alguns
dos fatores citados acima ou ainda o comportamento estocdstico de varidveis que ndo foram
consideradas neste estudo.

A vantagem da simulagdo como ferramenta no auxilio a tomada de decisdes de
biotécnicas reprodutivas é que a utilizacdo do modelo ¢é flexivel. As simula¢des podem ser
feitas a partir de dados reais (a partir de um relatorio) ou estimativas elaboradas, visando
testar estratégias no intuito de alterar respostas do sistema e, entdo, realizar a tomada de
decisdo.

Outro tépico que merece destaque € a maneira como o modelo pode ser utilizado para
executar a simulacdo. Inicialmente, os parametros de saida podem ser gerados a cada ciclo da
simulacdo ou diante de um nimero especifico de receptoras. Posteriormente, os parametros de
saida podem ser analisados de forma conjunta (resultando nos valores médios obtidos pela
simulacdo), apresentando um 6timo econdmico do cendrio proposto que pode ser determinado
e elaborado graficamente.

E importante destacar que a inser¢do da modelagem na producio e melhoramento
animal de forma abrangente j4 foi prevista nos trabalhos de Lovatto (2003), que sugeriu que, a
curto prazo, nas distintas dreas da ciéncia animal todos os pesquisadores ou profissionais que
atuam em pesquisa, ensino ou extensdo sentiriam necessidade de desenvolver modelos

capazes de simular situacdes especificas de sua drea de conhecimento.

Conclusoes
A base tedrica do modelo sugere que o uso de simula¢do permite a identificacdo de cendrios

vidveis economicamente de forma antecipada; que a simulagdo estocdstica é a abordagem



ideal para uso em varidveis reprodutivas; que o uso de otimizacdo e andlise de sensibilidade
determinariam o nimero 6timo de receptoras por doadora para serem utilizadas na produgdo
in vivo ou in vitro de embrides, € que o uso da modelagem permite a projecdo embriondria de
forma realista, auxiliando na tomada de decisOes acerca de biotécnicas reprodutivas a serem

incorporadas em diversos sistemas de produg@o.
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Resumo - Um modelo de simulac@o foi implementado no software de programacdo Delphi
Rad Studio 2007®. Criou-se um aplicativo de simula¢io que permite ao usudrio inserir os
parametros das varidveis de entrada. No intuito de promover a visualizacdo dos resultados da
simulacdo, um cendrio base originado a partir de taxas tradicionais de efici€ncia nas técnicas
de produgdo in vivo (TE) e in vitro (PIVE) de embrides bovinos foi proposto e introduzido no
aplicativo de simulacdo como referéncia para comparagdes. O aplicativo desenvolvido foi
capaz de reproduzir os cendrios de TE e PIVE. Verificou-se que a sincroniza¢do para
inovulacdo em tempo fixo em compara¢cdo a metodologia tradicional, minimizou a ociosidade
de receptoras e conseqiientemente o custo final da prenhez. Concluiu-se que a sexagem fetal
deve estar associada a biotécnica de PIVE. Em adicional, o niimero 6timo de receptoras por
doadora € varidvel e dependente dos parametros de entrada do sistema.

Termos para indexacao: bovinos, modelagem, receptoras, reproducdo, software, viabilidade.



Simulation model as taking decision advantages in reproductive biotechniques: II -

Economic analysis of in vivo and in vitro embryo production biotechniques

Abstract — A simulation model was developed in Delphi Rad Studio 2007® programming
software. This software allows the user to insert parameters in the variables of the system to
begin the simulation. A basic scenario, from in vivo (ET) and in vitro production (IVP) of
bovine embryos biotechniques was introduced to the software as base to compare the results.
This software achieved to reproduce both biotechniques and scenarios. As results
synchronization to fixed time embryo transfer (FTET) decrease the recipient idleness and the
pregnancy cost when comparing the use of prostaglandin. It was possible to conclude that
foetal sexing must be associated to IVP of bovine embryos.

Index terms: cattle, modeling, recipients, reproduction, software, viability.

Introducao

Estudos bioecondmicos das varidveis que influenciam os resultados das técnicas de
producdo in vivo (TE) e in vitro (PIVE) de embrides bovinos sdo escassos na literatura. Desta
forma, a viabilidade destas atividades permanece a mercé dos indices reprodutivos, sendo
questiondvel em diversas situacdes. Projecoes antecipadas dos resultados bioecondmicos da
TE e PIVE facilitam a tomada de decisdes na medida em que proporcionam a especulaciao
antecipada dos provdveis resultados e da formagdo do custo da prenhez.

Alguns trabalhos recentes tém tentado projetar a produg¢do embriondria para uso em
simulacdo. Como a variacdo na producdo embriondria € inerente ao processo reprodutivo,

simulacdes e projetos considerando o uso do niimero médio de embrides vidveis representam

situacOes inexistentes e distantes da realidade. Estas situacdes t€ém sido minimizadas quando



metodologias corretas de simulacdo sao implementadas (Beltrame et al., 2007; Barioni et al.,
2007).

Seja na biotécnica de TE ou PIVE, a grande variabilidade na producdo de embrides
pelas doadoras (Slenningl & Wheeler., 1989; Galli et al., 2003) e a necessidade de compra e
sincronizacdo de receptoras antes que se conheca o nimero de embrides coletados ou
produzidos, dificultam a decisdo acerca do nimero de animais que devem ser destinados a
sincronizacao.

Na tentativa de resolver estes problemas e projetar antecipadamente resultados de
atividades que envolvam elevado risco, alguns modelos matematicos tém sido desenvolvidos
(Slenningl & Wheeler., 1989; Ostergaard et al.,2005), auxiliando a tomada de decisdes nas
diversas esferas do sistema de producdo de bovinos. Entretanto, nenhum modelo foi
direcionado a comparar e analisar os aspectos economicos e bioldgicos das biotécnicas de TE
e PIVE.

Diante do descrito, este trabalho teve como intuito implementar um modelo de
simulacdo no software de programacdo Delphi Rad Studio 2007® e analisar os cendrios

bioecondmicos propostos para as biotécnicas de TE e PIVE.

Materiais e Métodos
Implementou-se o modelo de simulacdo descrito previamente (Beltrame, 2010) no
software de programagio Delphi Rad Studio 2007®, permitindo ao usudrio inserir parimetros
e indices técnicos e econdmicos como varidveis de entrada.
No intuito de promover a visualizacdo dos resultados da simulagdo, um cendrio base
originado a partir das taxas tradicionais de desempenho reprodutivo nas técnicas de TE e
PIVE encontrados na bibliografia (Spell et al., 2001; Tomita, 2003, Barreiros et al., 2004; Sa

Filho et al.,, 2004) e obtidos no laboratério de Reproducdo da UNESP Jaboticabal, foi



proposto e introduzido no aplicativo de simulagdo como referéncia para comparacdes. Neste

cendrio, definiu-se que cinco doadoras seriam trabalhadas em cada colheita e/ ou aspiracdo,

que o periodo de simulagdo seria de 10 anos, e que o intervalo entre colheita ou aspiracao

seria de 60 dias para TE e 30 dias para PIVE. Na Tabela 1, sdo apresentados os parametros

utilizados. Destacam-se o método de sincronizacdo das receptoras, a ciclicidade do rebanho, a

taxa de sincronizacdo das receptoras, a taxa de aptiddo (receptoras prontas para inovulacio) e

taxas de prenhez apds a inovulacdo dos embrides ndo congelados e descongelados, diante da

producdo embriondria em sua forma convencional.

Tabela 1. Taxas e periodos estabelecidos no cendrio base para receptoras de embrides

produzidos in vivo de bovinos.

Intervalo protocolo/cio - TE(dias)
Protocolo de sincronizacio da receptora
Ciclicidade do rebanho (%)

Taxa de sincronizagdo das receptoras (%)

Taxa de aptidao (%)

Taxa de prenhez com embrido nio congelado (%)
Taxa de prenhez com embrido descongelado (%)

Porcentagem de machos/fémeas (macho/fémea)

21
Prostaglandina *
70
70
60
S50-TE 40-PIVE
30-TE 25-PIVE

50/50 57/43

Fonte: Modificado de Spell et al., 2001; Tomita, 2003, Barreiros et al., 2004; Souza et al, 2004.
*Pressupde a aplicacdo intervalada de onze dias de fAirmaco a base de prostaglandina

Para a insercdo dos custos no modelo, foram sugeridas cinco categorias, que

englobaram as possibilidades de localizagdo das receptoras na atividade. A Tabela 2 ilustra

estas categorias.



Tabela 2. Estimativa de custo em reais (R$) correspondente a localiza¢ao das receptoras no

modelo de simulagdo (Valores arredondados).

Item Custo mensal (R$) Custo diario (R$)
Adaptacao 62,60 2,09
Receptoras prontas para sincronizar 34,20 1,14
Receptoras aptas 56,20 1,87
Aguardando Diagnéstico de gestacao 34,20 1,14
Diagndstico de gestacdo 38,50 1,28

De acordo com a Tabela 2, o célculo do item adaptacdo engloba os custos referentes a
manutencdo dos animais por um més, incluindo vermifugacdo, vacinagdo, honorarios
veterindrios e exames, como apresentados na Tabela 3.

Tabela 3. Estimativa de custos em reais (R$) das receptoras de embrides bovinos alocadas no

modelo de simulacio.

Unidade (R$) Total (R$)

1 — Vermifugo

Ivermectina 1% R$ 1,50 R$ 1,50
2 — Vacinas
Raiva; Febre Aftosa; Clostridioses; Leptospirose R$ 9,70

3- Miao-de-obra para observacao de estro

PGF, R$ 2,57 R$ 2,57
P/ - -

4 — Hormonios

PGF,' RS 12,00 R$ 12,00
P’ RS$ 38,40 R$ 38,40
5- Exames

Brucelose R$ 6,00 R$ 6,00
Tuberculose R$ 7,00 R$ 7,00

6 - Antibioticoterapia

Valor da aplicacdo por animal R$ 10,00 R$ 10,00




7 - Avaliacao reprodutiva

Honordrios veterindrios por animal RS 4,29 RS 4,29

"PGhoyta - protocolo de sincronizagio do estro baseado na aplicac¢do intramuscular de duas doses de
prostaglandina com intervalo de 11 dias.

*P, = protocolo de sincroniza¢io do estro e da ovulacio com base em implante intravaginal de

progesterona (Nasser et al. 2004).

A estimativa de custo das receptoras nas categorias prontas para sincronizar e
aguardando diagndstico, foi relativa a manuten¢do mensal da receptora, sendo apresentada na
Tabela 4.

Receptoras aptas englobam o somatério dos custos mensais de manutengédo, o custo do
protocolo de sincronizagdo utilizado e, caso haja inovulacdo, antibioticoterapia com dihidro-
estreptomicina.

A estimativa referente a categoria diagndstico de gestacdo foi obtida pelo somatério da
manutencdo mensal, mais a avaliagdo reprodutiva, como apresentada nas Tabelas 3 e 4.

Nas estimativas, foram consideradas receptoras mesticas adquiridas a um peso médio
de 360 quilos e um 4gio de compra de 20%. No descarte assumiu-se um peso de 420 quilos. O
preco de venda adotado partiu do caracterizado para o Estado de Sao Paulo, obtido para vaca
gorda no mé€s de Novembro de 2008 (Scot Consultoria, Nov, 2008). Neste caso, o preco de
aquisicio e descarte de receptoras considerados foram R$ 1008,00 e R$ 980,00
respectivamente.

Tabela 4. Estimativa de custos em reais (R$) de manuten¢do de receptoras alocadas no

modelo de simulagdo.

1 - Item Custos
Pastagem (R$/Receptora/més) 18,75
Minerais (R$/Receptora/més) 4,67

Identificagdo/monitoramento 0,50

Mao-de-obra (R$/Receptora/més) 10,27

Total mensal 34,19




Referéncias financeiras mensais foram inseridas ao modelo conforme apresentado na
Tabela 2. Além destes custos, foram inseridos os campos para o custo de aquisicdo da
doadoraz, valor residual da doadora, valor de descarte da receptora, custo de manuten¢do da
doadora, custo do protocolo de superovulagdo ou aspiracdo, custo do embrido, honorarios para
aspiracdo e valor de venda da prenhez nio sexada, sexada (apds ultra-sonografia) de macho
ou de fémea. Estes valores estdo apresentados na Tabela 5.

Tabela 5. Valores considerados no cendrio base em uma fazenda.

Item Base (R$)
Custo de aquisi¢ao da doadora 15.000,00
Valor residual da doadora 15.000,00
Valor de descarte da receptora 980,00
Custo do protocolo de adaptacdo 62,60
Custo de manutencdo da receptora 34,20
Custo de sincronizagdo da receptora 12,00
Custo de manutencdo da doadora 49,19
Custo do protocolo de superovulacao 303,20
Honordérios Veterinarios por doadora em coleta e em aspiracao 500,00 /300,00
Valor de venda da prenhez 2.500,00
Valor de venda da prenhez macho 2.500,00
Valor de venda da prenhez fémea 4000,00

O cendrio proposto visou contemplar a atividade em uma propriedade, onde taxas e
custos tradicionais da TE e PIVE fossem introduzidos como dados de entrada. Assim,
possibilitou-se a determinacdo de taxas de viabilidade desta atividade na situa¢do proposta.
Neste caso, custos de doadoras, receptoras e taxas de eficiéncia reprodutiva foram

completamente inseridos no modelo, possibilitando a determinagdo e a especulagdo do valor

2 . e e . L. L . C~ .
Devido a variabilidade de potencial genético e custo de uma doadora de odcitos ou de embrides, convencionou-
se neste estudo a igualdade entre custo de aquisi¢@o e valor residual de doadoras.



presente liquido e da taxa interna de retorno, sob uma taxa de desconto de 0,5% mensal,
conforme apresentado na Tabela 5.

No cendrio base, o modelo foi utilizado para determinar e projetar um fluxo de caixa
da atividade, estimando o ndmero de prenhezes produzidas, as receitas provenientes do
descarte de receptoras, da venda de prenhezes e os indices econdmicos ao final do periodo.
Uma relacdo de 40 receptoras por doadora na propriedade foi utilizada, sendo entdo utilizadas
200 receptoras em todos 0s cendrios em um momento inicial.

No intuito de se observar a variagdo numérica provocada pela utiliza¢do de inovulacao
em tempo fixo, um cendrio alternativo para TE (C1 = TE-TETF) e outro para PIVE (C2 =
PIVE-TETF) foram projetados a partir dos cendrios tradicionais, conforme pode ser

observado na Tabela 6.



Tabela 6. Cenarios utilizados nas andlises de simulacio (TE e PIVE) em bovinos.

Cenarios TE - PIVE

Item Base - TE TE-TETF(C1) Base - PIVE-
PIVE TETF(C2)

Periodo de simulacao (anos) 10 10 10 10
Intervalo entre coletas (dias) 60 60 30 30
Adaptacao (dias) 50 50 50 50
Intervalo protocolo/cio (dias) 14 10 14 10
Intervalo cio/TE (dia) 7 7 7 7
Diagnéstico de gestacao (dia) 60 60 60 60
Item Taxas
Protocolo PGf2a Py PGf2a Py
% ciclicidade 0,7 1 0,7 1
% sincronizacao 0,7 1 0,7 1
% aptidao 0,6 0,85 0,6 0,85
% concepcao fresco 0,5 0,5 0,4 0,4
% de concepc¢io 0,35 0,35 0,25 0,25
descongelamento
Estoque inicial de embrioes nulo Nulo nulo nulo
% macho fémea 50/50 50/50 43 /57 43 /57

PGf,.1, - protocolo de sincronizagéo do estro baseado na aplicacdo intervalada de prostaglandina
P4 = protocolo de sincronizagio do estro e da ovulagdo com base em implante endovaginal de progesterona

(Nasser et al. 2004)

Na PIVE utilizando espermatozdides ndo sexados, a sexagem fetal também foi
simulada em cendrios adicionais. Neste caso considerou-se a sexagem sendo realizada
simultaneamente ao diagndstico de gestacdo e ao custo de R$ 70,00 por procedimento. A cada

inovulacdo de embrides provenientes de PIVE foram computados R$ 20,00.

Critérios e pressupostos
No caso da resolugdo por simulacdo, consideram-se as ineficiéncias inerentes ao

sistema. Uma vez que o nimero de embrides recuperados ou obtidos por intermédio de



aspiracao folicular € aleatdrio, o acréscimo no custo por prenhez pode ser diferente devido a
ociosidade de receptoras e a perda ou ao congelamento de embrides. E necessario, portanto,
definir um critério para estabelecer o ponto 6timo. Vérios critérios poderiam ser utilizados.
Em um negécio de venda de embrides, por exemplo, o Valor Presente Liquido (Puccini, 1999;
Penedo, 2005) poderia ser utilizado. Nesse estudo, entretanto, decidiu-se que o critério seria o
custo por prenhez e que o nimero 6timo de receptoras seria aquele no qual o custo por
prenhez fosse minimo para cada cendrio e para cada biotécnica reprodutiva proposta.

As estimativas de custo inseridas no modelo tiveram como intuito permitir o célculo
dos indicadores econdmicos de rentabilidade VPL e a TIR (PUCCINI, 1999; PENEDO,
2005), a determinacdo do nimero 6timo de receptoras, a comparagdo entre os protocolos de
sincroniza¢do de receptoras € a escolha da técnica mais rentavel nos cendrios propostos. Estas
estimativas tiveram como base valores de mercado pesquisados em Novembro de 2008, e
paridade de cambio de U$S 1 para R$ 2,60. A taxa de desconto utilizada foi de 0,5% ao més.
Neste caso, baseou-se em um negdcio que obtivesse um rendimento proximo ao oferecido,
anualmente, pela caderneta de poupancga (6%) (A Gazeta, 2008).

Alguns dos cendrios considerados neste estudo dificilmente acontecerdo na pratica,
mas foram necessdrios nesta parte experimental do trabalho. Assim, puderam-se avaliar
algumas préticas no seu limite maximo de eficiéncia técnica especulando-se sobre seu
desempenho e resultados.

Como o objetivo do modelo visa identificar se os ganhos propiciados pela tecnologia
superam os custos adicionais que ela acarreta, é importante destacar que custos inerentes a
atividade pecudria como instalacdes, manutengdes e custos indiretos ndo foram aqui
considerados.

Para efeito de desenvolvimento do modelo e no intuito de aproximar as estimativas de

custo a realidade, assumiu-se que todas as doadoras foram coletadas consecutivamente por 3



vezes e/ou aspiradas durante periodo similar (6 meses), considerando-se entdo, a partir dai,
uma gestacdo a termo. Foi considerado também um valor diferenciado de venda para as
prenhezes apés sexagem por ultra-sonografia. E importante ressaltar que ndo se considerou
“correlac@o” entre coletas para uma mesma doadora e, portanto, a geracdo de embrides
respeitou os trabalhos de Beltrame et al. (2009) e Beltrame et al. (2010).

A compra e venda de doadoras embora tenha sido considerada biologicamente
(substituicdo a cada 6 meses) teve efeito financeiro nulo, visto terem sido efetuadas as
relagcdes de compra e venda por precos idénticos € momentos similares da dindmica temporal.
Em referéncia aos custos relativos a doadoras, valores similares foram utilizados na TE e
PIVE para custos de aquisi¢do, valor residual e manutengdo destes animais. Estas informagdes
sdo demonstradas na Tabela 7.

Tabela 7. Despesas em reais (R$) de doadoras de odcitos e embrides bovinos referentes a
aquisicao, valor residual e custo de manutencdo considerados para simulacdo das biotécnicas

de produgdo in vivo e in vitro de embrides.

Valor

1 - Valor de aquisicao R$ 15.000,00
2- Valor residual R$ 15.000,00
3- Manutencao
Alimentagdo

Pastagem (R$/animal/més) R$ 18,75

Minerais (R$/animal/més) R$ 4,67

Suplementacgdo - concentrado/més R$ 15,00
Identificacdo/monitoramento/ més R$ 0,50
Mio-de-obra (R$/UA/més) R$ 10,27
Total mensal R$ 49,19

Mortalidade de animais, varidveis climdticas e alteracdo de varidveis nutricionais nao

foram consideradas, sendo objeto de pesquisas futuras.



As simulagdes foram executadas 5000 vezes para cada cendrio, estabelecendo médias
do nimero de prenhezes e indices de efici€ncia de cada cendrio. Uma analise de sensibilidade
do nimero de receptoras foi executada em cada caso na tentativa de identificar a relagdo
6tima de uso de receptoras por doadora. Este nimero 6timo de receptoras foi inserido no
modelo para encontrar os coeficientes biologicos e financeiros que otimizavam a produgdo in
vivo e in vitro de embrides (cendrios otimizados).

Estatisticamente comparou-se se existiam diferencas entre o nimero médio de
prenhezes nos cendrios simulados (Teste de Tukey - SAS, 1999), A partir destes resultados
uma extrapolagcdo para a comparagcdo monetéria foi realizada.

Resultados e Discussao

Todos os resultados apresentados a seguir foram obtidos com o programa de
simulacdo desenvolvido, e destacam as principais varidveis fisicas e econdOmicas para a
realizacdo da TE e PIVE em uma fazenda. Foi possivel avaliar a migracdo do sistema de
inovulacdo com observagdo de cio (tradicional) para um novo sistema (TETF). Na PIVE, a
hipétese tradicional incorporou-se a sexagem fetal e sua posterior avaliacdo.

O modelo implementado foi capaz de gerar resultados a partir das informacdes
estabelecidas para entrada. A partir dos cendrios propostos procedimentos de otimizacdo
foram executados para TE (Base-TE-M, C1M) (Tabela 8) e PIVE (Base-PIVE-M, C2M)
(Tabela 9), sugerindo dados de entrada diferentes para a varidvel “nimero de receptoras”,
proporcionando em todos os casos valores inferiores de custo para producao das prenhezes.
Analise Economica

A andlise do VPL de forma individual caracteriza simplesmente a diferenca entre o
valor presente do projeto e o custo do projeto na data atual. Neste caso, se este custa mais do

que vale, em caso de implementacgdo, trara prejuizo (Abreu Filho, 2003). Embora a TIR nem



sempre seja suficiente para caracterizar a viabilidade de um projeto, sua utilizagdo conjunta ao
VPL € uma potencial informacao para manutengdo e retorno do valor monetdrio investido.

No caso de fendmenos biolégicos onde a variabilidade estd inserida a utilizagdo da
TIR deve ser evitada. Segundo Penedo (2005), deve-se ter cautela na escolha da TIR como
critério para analise do investimento. No caso da biotecnologia de TE e PIVE duas armadilhas
sdo visualizadas. Primeiramente, a pressuposicdo de uma taxa constante de atratividade
ignorando as possiveis oscilagdes do mercado financeiro em tempos futuros. Segundo, a
presenca de fluxos de caixa ndo convencionais (mais de uma inversao de sinal do resultado do
fluxo de caixa), admitindo-se a possibilidade de ocorréncia de mais de uma TIR e com isso
duas taxas que anulam o valor presente do fluxo liquido de caixa.

Os resultados encontrados sugeriram a ndo utilizacdo da TIR como parametro de
decisd@o nos projetos envolvendo biotecnologia da reproducdo associada a variabilidade das
varidveis. Tal fato decorreu da impossibilidade de obter um valor absoluto para TIR e efetuar
o processo de simulacdo pelo software desenvolvido (Delphi Rad Studio-2007) em alguns dos
cendrios propostos. Assim, as comparacgoes foram realizadas pelo VPL.

Para a TE, na quase totalidade dos projetos simulados, foi possivel identificar a
inviabilidade dos mesmos quando o numero sugerido, inicialmente, para receptoras foi
utilizado (200 animais). Valores negativos para o VPL foram encontrados (Tabela 8).

Analisando-se os cendrios otimizados, percebeu-se o efeito da variabilidade das
situacdes propostas. Utilizando-se sémen convencional apenas o cendrio baseado na
sincroniza¢do para inovulacao em tempo fixo (C2M) apresentou viabilidade.

Uma andlise mais criteriosa permitiu sugerir que a sincronizag¢do para inovulacdo em
tempo fixo mesmo diante de taxas de prenhez similares a sincronizacao tradicional minimizou
o nimero de receptoras na propriedade (95 animais), impactando de maneira positiva no custo

final da prenhez (R$ 1.615,97).



Tabela 8. Resultados do modelo de simulag@o para projecdo da biotecnologia de producdo in

vivo de embrides bovinos em fazendas em um periodo de dez anos.

Transferéncia de Embrides Cenario Base — PGF 2, TETF - P4

Base BaseM C1 C1M
N° de doadoras 5 5 5 5
N° de receptoras 200 160 200 95
Nimero de prenhezes 1056 912° 957¢ 955¢
Custo médio por prenhez R$ 1.935,67 R$ 1.858,68  R$4.531,10 R$ 1.615,97
VPL* - Convencional -R$106.729,49 -R$ 16.310,45 -R 2.558.294,96 R$212.862,90

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)

* VPL = Valor Presente Liquido

A pequena diferenca apresentada entre o custo da prenhez para o cendrio base e sua
derivante otimizada indicam a proximidade entre os dados de entrada sugeridos e impostos ao
modelo (R$ 1.846,53 vs R$ 1.844,12) na técnica de PIVE (Tabela 9).

Tabela 9. Resultados do modelo de simulacdo para projecdo da biotecnologia de produgdo in

vitro de embrides bovinos em fazendas sob um horizonte de dez anos.

PIVE Cenario Base — PGF,qy, TETF' - P,
Base BaseM C2 C2M
N° de doadoras 5 5 5 5
N° de receptoras 200 210 200 145
N° de fémeas 611 636" 793¢ 655°
Nimero de prenhezes 1421° 1480° 1843¢ 1523¢

Custo médio por prenhez RS 1.846,53 RS 1.844,12 R$ 1.905,74 R$ 1.719,79

(VPL)? - Convencional -R$ 4.685,83 -R$4.292,32  -R$ 127.044,79 R$ 184.566,36

Sexagem fetal

Custo médio por prenhez RS 1.897,84 R$ 1.894,53 R$ 1.952,41 R$ 1.771,82

(VPL)? - Sexagem fetal R$ 621.588,22 R$ 612.746,56 R$ 651.821,46 R$ 776.875,78

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)
! Transferéncia de embrides com tempo fixo

*Valor Presente Liquido



No cendrio base para TE a sensibilidade do VPL em relacao ao nimero de receptoras é
apresentada na figura 1. Embora o VPL seja negativo em toda sua trajetdria, identifica-se pelo
comportamento de sua curva o nimero de receptoras que acarreta menor prejuizo no cendrio
simulado (32 receptoras por doadora utilizada). Assim qualquer modificagdo numérica no
nimero total de prenhezes € no acréscimo ou decréscimo no nimero de receptoras ou

doadoras nao teria beneficio econdmico na atividade.
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Figura 1. Representacdo grafica do Valor Presente Liquido e do nimero de prenhezes, com
diferentes nimeros de receptoras por doadora, no cendrio base para produgdo in vivo de
embrides bovinos.

Para os cendrios que envolvem PIVE, os indicadores exibem comportamento similar
ao demonstrado na TE. Indicadores otimistas sdo observados no cendrio onde ocorre a
sincroniza¢do para inovulagdo com tempo fixo (Tabela 9 — C2M).

A pressuposicdo da sexagem fetal na elaboracdo dos cendrios tem como intuito
eliminar falhas decorrentes na taxa de acuidade em uma selecdo de sexo e precisar a venda de
uma prenhez de um sexo caracteristico. Entretanto, embora ndo esteja inserida na PIVE
tradicional, sugere-se que a sexagem fetal esteja sempre associada a estes procedimentos. Nas

projecdes em longo prazo onde foi utilizada, acrescendo-se cerca de 3% ao valor de custo da



prenhez, permite-se identificar o sexo do produto sem alterar as taxas de blastocisto e
gestacdo dos embrides (Tabela 9).

Na PIVE, a anélise dos indicadores econdmicos pressupondo-se a sexagem fetal por
ultra-sonografia no momento do diagndstico de gestacdo merece destaque. Observa-se a
viabilidade em todos os cendrios simulados. Tal comportamento pode ser decorrente de um
montante de prenhezes similar a técnica tradicional (cendrio BaseM), do diagndstico do sexo
precoce a baixo custo e do acréscimo no valor de venda pela prenhez do sexo feminino
pressuposto neste trabalho.

Grandes discrepancias entre os valores para o VPL entre os cendrios impostos e
sugeridos foram proporcionais as diferengas entre o nimero de receptoras nas duas situacoes.

Diversas investigacOes tém sido realizadas acerca das técnicas de TE e PIVE nos
ultimos anos (Farin et al., 1999; Gongalves et al., 2007; Mahli et al., 2008; Pontes et al.,
2009). Alguns trabalhos tém relatado o estudo conjunto destas técnicas (Farin et al., 1999;
Pontes et al., 2009). Estes trabalhos em sua grande maioria descrevem beneficios reprodutivos
diante da adocdo destas tecnologias, englobando em sua grande maioria estratégias que
correlacionem positivamente métodos de sincronizagdo de receptoras e doadoras a uma maior
producdo de blastocistos e/ou taxa de prenhez.

Embora se verifique o acréscimo na efici€ncia reprodutiva diante do citado acima,
nada se tem discutido acerca da viabilidade econdmica da aplicagdo destas técnicas, e,
principalmente, quando e onde utilizd-la nos sistemas comerciais. Os trabalhos em sua
maioria direcionam-se unicamente aos beneficios reprodutivos, sem estudar financeiramente
como se comportam varidveis e resultados na atividade como um todo.

Avaliando-se os cendrios para TE e PIVE baseados na utilizacdo de s€men tradicional,
foram obtidas menores estimativas para o custo da prenhez diante da sincronizacdo de

receptoras para inovulacdo em tempo fixo. Idéia similar j4 havia sido demonstrada em



Beltrame (2006) e Beltrame et al. (2007) com inseminagao artificial com s€men convencional
na TE.

Na TE (Tabela 8), diante da otimizacdo dos cendrios em que a inseminagdo artificial
com sémen convencional € utilizada, o cendrio otimizado (C1M) considerando-se a
sincronizacdo de receptoras para inovulagdo em tempo fixo possibilita a producdo de
prenhezes ao custo de R$ 1.615,97 cada.

A determina¢do do nimero 6timo de receptoras pressupde o custo minimo da prenhez.
Embora seja varidvel e individualizado nos diferentes sistemas, uma relacdo aparente entre as
varidveis € um nimero 6timo de receptoras ndo foram definidos. Entretanto, a reducdo da
ociosidade no uso de receptoras, € 0 menor descarte de embrides maximizando a producao do
descongelamento foram considerados no modelo de simulacdo. Neste caso, o modelo foi
capaz em todos os cendrios de reproduzir uma situacdo real de escassez e de sobra de
receptoras e de embrides, otimizando o nimero de receptoras que deveria ser utilizado para
produzir prenhezes com custo minimo (Tabela 8 € 9).

Comparando-se os cendrios onde a sincronizacdo de receptoras foi realizada por
aplicacdo de prostaglandina, um nimero maior de animais € necessdrio independente da
técnica escolhida (Tabela 8 € 9).

Nos cendrios onde a TETF foi considerada, um menor nimero de receptoras foi
necessario para otimizacdo em relacdo ao protocolo tradicional. Em adicional, um custo
inferior pode ser obtido diante da utilizacdo de menores quantidades de receptoras (TE-TETF
— 95 vs PIVE-TETF - 145).

Em uma comparacdo entre as duas técnicas, observou-se que um montante maior de
prenhezes foi obtido pela técnica de PIVE em todos os cendrios (Tabela 10). Isto decorre de

um menor intervalo entre aspiracdes e, conseqiientemente, uma maior producdo de bezerros



Em relacdo a sincronizacdo de receptoras, os cendrios programados para TETF responderam
com menores estimativas de custo em comparacao aos cendarios tradicionais.

Tabela 10. Comparacdo entre nimero de prenhezes, nimero de fémeas e custo da prenhez

para as técnicas de producdo in vivo e in vitro de embrides bovinos nos cenarios otimizados.

TE / PIVE Cenario Base — PGF 2, TETF - P,

TE PIVE TE PIVE
N° de doadoras 5 5 5 5
N° de receptoras 160 210 95 145
Niimero de fémeas 456" 636" 477¢ 655¢
Nimero de prenhezes 912° 1480° 955¢ 1523¢
Custo médio por prenhez R$ 1.858,68 R$ 1.844,12 R$ 1.615,97 R$ 1.719,79
(VPL) - Convencional -R$16.310,45 -R$4.292,32 R$212.862,90 RS 184.566,36

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)

A disponibilidade de receptoras é um fator crucial no desenvolvimento de técnicas
como TE e PIVE. Visto sua escassez e aliado as inconsisténcias inerentes a técnica, grande
propor¢cdo dos custos sdo decorrentes da variabilidade dos resultados. A utilizagdo de
protocolos de TETF, pode minimizar a ociosidade de animais e a necessidade de observagao
de estro.

Destaca-se, que a escolha pela biotécnica ndo determina a produgdo de prenhezes com
menor custo. Prenhezes produzidas pela técnica in vivo podem custar menos em comparagdo
aos produtos produzidos por PIVE, ou vice—versa. A interacdo entre os dados de entrada nos
cendrios e a utilizacdo do nimero 6timo de receptoras por doadora sdo fundamentais na
reflexdo do resultado final e na determinacdo da técnica a utilizar.

E importante ressaltar que os indicadores econdmicos apresentados refletem a
viabilidade das técnicas estudadas nos cendrios elaborados, e nao da atividade, visto ndo

terem sido considerados todos os custos envolvidos. Os indicadores econdmicos foram

calculados em relagdo ao momento e oscilagdes podem ocorrer.



Conclusoes
A andlise bioecondmica destas técnicas mostra que a sincronizagdo para inovulagdo em tempo
fixo minimiza o nimero de receptoras na propriedade e conseqiientemente o custo final da
prenhez. O uso do nimero 6timo de receptoras por doadora sugere a producdo de prenhezes

com menor custo e, conseqiientemente, a escolha pela técnica a se utilizar.
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Resumo - O objetivo do presente trabalho, foi utilizar o modelo de simulacdo elaborado em
Beltrame (2010), para implementar um aplicativo de simulagdo no software de programacado
Delphi Rad Studio 2007®, permitindo ao usudrio inserir os pardmetros referentes aos indices
técnicos e econdmicos da selecdo de sexo como varidveis de entrada. O modelo desenvolvido
possibilitou uma comparagdo da selecdo de sexo mediante obtengdo dos espermatozoéides pela
técnica de citometria de fluxo (C3) e centrifugacdo em gradiente de densidade (C4) tanto para
producdo in vivo (TE) como para producdo in vitro (PIVE) de embrides. Foi possivel concluir
que a andlise da sexagem de espermatozdide sobre as técnicas de TE e PIVE sugere que a
utilizacdo de doses de sémen sexado ndo dilui o custo da prenhez. Em adicional a andlise de
sensibilidade pode identificar o nimero 6timo de receptoras (C3M — 115 e C4M - 105) por
doadora e, conseqiientemente, o minimo custo da prenhez no cenario proposto

Termos de indexacdo: bovinos, simulagdo, modelagem, fertilizagdo in vitro.



Simulation model as taking decision advantages in reproductive biotechniques: III —
Effect of spermatozoa sexing

Abstract — The aim of this study was to use the simulation model developed in Beltrame
(2010) to implement a simulation applicative in the programming software Delphi Rad Studio
2007®. This software allows the user to insert reproductive and economical data from sex
selection to start the analysis. The model allowed to compare the results from sex selection by
flow citometry (C3) and in the density gradient centrifugation (C4) in vivo (ET) and in vitro
production (IPV) of bovine embryos. It was possible to conclude that the sex selection in the
ET and IPV biotechniques using sexed semen will not decrease pregnancy cost. In additional,
sensibility analysis may identify the optimal recipient number to use (C3M — 115 e C4M -
105) and consequently the minimal pregnancy cost in the proposed situation.

Index terms: cattle, in vitro fertilization, modeling, simulation

Introducao

A eficiéncia reprodutiva exerce um importante impacto sobre a viabilidade econdmica
dos sistemas de producdo de corte ou leite em bovinos. Entretanto, poucas sdo as
propriedades que se beneficiam das tecnologias reprodutivas e ainda em menor ndmero
aquelas que exibem resultados economicamente promissores (Johnson, 2005).

O controle da selecdo do sexo em animais permite rapido progresso genético, alta
produtividade por area e flexibilidade do sistema de produgdo diante da possibilidade de
selecdo do sexo desejado (Rath et al., 2009). Entretanto, a escolha antecipada do sexo dos
descendentes deve ser efetiva e eficiente, resultando em fertilidade préxima ou igual ao
método convencional. Ainda deve possuir um preco acessivel que permita sua expansiva

aplicacao (Hohenboken, 1999; Madalena et al., 2004) .



A quantidade de DNA nos cromossomos X e Y varia entre as espécies.
Cientificamente esta diferenca € utilizada para a separacgdo eficiente de espermatozdides. Com
base nesta diferenca, duas técnicas principais podem ser utilizadas para a selecdao do sexo dos
espermatozoides: a citometria de fluxo e a centrifugacdo em gradiente de densidade
(Hossepian de Lima, 2007).

A disseminagdo da técnica de sexagem dos espermatozdides nos dltimos anos também
tem sido evidente. Seja para utilizacdo do s€men sexado na producdo in vivo (Baruseli et al.,
2007; Hayakawa et al., 2009) ou PIVE (Lu et al., 1999; Wilson et al., 2006; Wheeler et al.,
2006; Blondin et al., 2009; Xu et al., 2009), diversos trabalhos tém sido escritos. Estes
trabalhos em sua grande maioria descrevem beneficios reprodutivos diante da adocdo destas
tecnologias, englobando em sua grande maioria estratégias que correlacionem positivamente
métodos de sincronizacdo de receptoras, estratégias para obtencdo de s€émen sexado e
diferenciados tratamentos as doadoras que traduzem em uma maior producdo de blastocistos
e/ou taxa de prenhez.

Embora se verifique o acréscimo na eficiéncia reprodutiva diante do exposto acima,
nada se tem discutido acerca da viabilidade econdmica da aplicacdo da selecdo de sexo, e
principalmente quando utiliza-la nos sistemas comerciais de TE e PIVE tradicionais.

Diante do descrito, este trabalho teve como objetivo implementar o modelo de
simulacdo, descrito no trabalho 3, no software de programacdo Delphi Rad Studio 2007 e
analisar o impacto da sele¢do de sexo no resultado bioecondmico das biotécnicas de produgdo

in vivo (TE) e in vitro (PIVE) de embrides de bovinos.

Materiais e Métodos
Por intermédio do modelo de simulacdo elaborado no trabalho 3, implementou-se um

aplicativo de simulagdo no software de programagio Delphi Rad Studio 2007®, permitindo ao



usudrio inserir os parametros referentes a taxa de gestacao, acuidade e valores econdmicos da
selecdo de sexo como varidveis de entrada.

No intuito de promover a visualizacdo dos resultados da simulagdo em situacdes onde
a selecdo de sexo foi considerada, o cendrio base (baseado na sincronizacio de receptoras com
prostaglandina) na TE e PIVE (Tabela 1) foi utilizado como referéncia para determina¢do dos
efeitos da sexagem em termos econdmicos.

Tabela 1. Taxas e periodos estabelecidos no cendrio base para receptoras a serem

utilizadas nas técnicas de producao in vivo e in vitro de bovinos.

Intervalo protocolo/cio - TE(dias) 21
Protocolo de sincronizacio da receptora Prostaglandina *
Ciclicidade do rebanho (%) 70
Taxa de sincronizacdo das receptoras (%) 70
Taxa de aptidao (%) 60

Os cendrios C3 e C4 representam as entradas da taxa de prenhez por embrido ndo
congelado, taxa de prenhez por embrido descongelado, e taxa de acuidade (percentual macho /

fémea) (Tabela 2).



Tabela 2. Taxas reprodutivas considerados na utiliza¢do da sexagem de espermatozéides pela
técnica de citometria de fluxo (C3) e centrifugacdo em gradiente de densidade (C4) para as

técnicas de producdo in vivo (TE) e in vitro (PIVE) de embrides

SEXAGEM TE" PIVE @
Método de sexagem / Indices C3 C4 C3 C4
Taxa prenhez fresco (%) 35 50 279 40
Taxa prenhez descong. (%) 20 25 20 25
Taxa de acuidade 85 65 85 65

Fonte: Lu et al., 1999; Wheeler et al., 2006; Wilson et al., 2006; Hossepian de Lima, 2007; Blondin et al., 2009,
Hayakawa et al., 2009; Lucio et al., 2009; Resende et al., 2009; Xu et al, 2009
"TE: Producio in vivo de embrides

2 PIVE: Producdo in vitro de embrides

Critérios e Pressupostos

As resolucOes por simulagdo consideraram as ineficiéncias inerentes ao sistema.
Diante da variabilidade do nimero de embrides recuperados ou obtidos por intermédio de
aspiracdo folicular, a ociosidade de receptoras e o congelamento de embrides apresentam
impacto direto no custo da prenhez. E necessdrio, portanto, definir um critério para
estabelecer o ponto 6timo. Nesse estudo, decidiu-se que o critério seria o custo por prenhez. O
nimero 6timo de receptoras, considerando a técnica de selecao de sexo, seria aquele no qual o
custo por prenhez fosse minimo para cada cenario e em cada biotécnica reprodutiva.

De forma complementar as outras estimativas de custo ja consideradas no trabalho 4
foram utilizadas neste estudo. Os valores referentes a compra de s€men sexado, e ao valor de

venda das prenhezes sexadas de macho e fémea estdo apresentados na Tabela 3.



Tabela 3. Valores (em reais R$) considerados para compra da dose de s€émen sexado e venda

das prenhezes produzidas pela técnica de producdo in vivo ou in vitro de bovinos.

1 — Custo do Sémen / dose / doadora

Convencional R$ 150,00
Sexado fémea R$ 400,00
Sexado macho R$ 200,00

2 - Valor das prenhezes de acordo com o sexo

Indeterminado R$ 2.500,00
Macho R$ 2.500,00
Fémea RS 4.000,00

A inser¢do das estimativas de custo no modelo tiveram como intuito permitir o célculo
dos indicadores econdmicos de rentabilidade Valor Presente Liquido (VPL) e a Taxa Interna
de Retorno (TIR), a determina¢@o do niimero 6timo de receptoras, e a escolha da técnica mais
rentdvel nos cendrios propostos. Utilizou-se como referéncia valores de mercado obtidos em
Novembro de 2008, e paridade de cimbio de U$S 1 para R$ 2,60. As simulagdes foram
baseadas em um negdcio que obtivesse um rendimento proximo ao oferecido anualmente pela
caderneta de poupanca (6%).

Para efeito de desenvolvimento do modelo e no intuito de aproximar as estimativas de
custo a realidade, assumiu-se que todas as doadoras foram superovuladas com subseqiiente
colheita dos embrides por 3 vezes e/ou aspiradas durante periodo similar (6 meses), levando-
se a partir daf, uma gestacdo a termo. As correlacdes entre coletas para uma mesma doadora
ndo foram consideradas. Projetou-se a producdo de embrides sexados para TE e PIVE através

da distribuicdo exponencial negativa, ajustando-se o parametro da distribui¢cdo para produzir



uma média de 4,2 embrides por coleta ou aspiracdo (Baruselli et al., 2007). Considerou-se que
todos os fetos foram sexados por ultra-sonografia no momento do diagndstico de gestacao.

A compra e venda de doadoras, embora tenha sido considerada biologicamente
(substituicdo a cada 6 meses), teve efeito financeiro nulo, visto terem sido efetuadas as
relagdes de compra e venda por precos idénticos € momentos similares da dindmica temporal
que teve duragdo de dez anos.

Para custos relativos a doadoras, valores similares foram utilizados na TE e PIVE para
aquisicao, valor residual e manuten¢do destes animais. Informagdes adicionais de manutencao

destes animais sao demonstradas na Tabela 4.

Tabela 4. Custo de doadoras referentes a aquisi¢do, valor residual e custo de manutencio
considerados para simulagcdo das biotécnicas de produgdo in vivo ou in vitro de embrides de

bovinos.

1 - Custo de aquisi¢io R$ 15.000,00
2- Valor residual R$ 15.000,00

3- Manutencao

Alimentagdo
Pastagem (R$/animal/més) R$ 18,75
Minerais (R$/animal/més) R$ 4,67
Suplementagdo - concentrado/més R$ 15,00
Identificacdo/monitoramento/ més R$ 0,50
Mio-de-obra (R$/UA/més) R$ 10,27

Total mensal R$ 49,19




Mortalidade de animais, varidveis climdticas e alteracdo de varidveis nutricionais nao
foram consideradas, sendo objeto de pesquisas futuras.

Em cada cendrio proposto as simulacdes foram repetidas 5000 vezes. Foram
estabelecidas as médias do nimero de prenhezes e as taxas de eficiéncia de cada cendrio. A
andlise de sensibilidade do nimero de receptoras foi executada em cada caso na tentativa de
identificar a relacdo 6tima de uso de receptoras por doadora. Estatisticamente comparou-se se
existiam diferencas entre o nlimero médio de prenhezes entre os cendrios simulados (Teste de
Tukey (SAS, 1999). A partir destes resultados uma extrapolagdo para a comparacdo monetaria

foi realizada.

Resultados e Discussao

O modelo desenvolvido possibilitou uma comparacdo da selecdo de sexo mediante
obtencdo dos espermatozdides pela técnica de citometria de fluxo (C3) e centrifugacdo em
gradiente de densidade (C4) tanto para TE como para PIVE.

As simulagdes tiveram como ponto de partida a existéncia do cendrio “base” ou
tradicional. O modelo implementado foi capaz de gerar resultados a partir das informacgdes
estabelecidas para entrada. Nas tabelas 5 e 6 verifica-se que a partir dos cendrios propostos,
procedimentos de otimizacdo foram executados para TE (C3M) e PIVE (C4M), sugerindo
dados de entrada diferentes para a varidvel nimero de receptoras, proporcionando em todos os
casos, valores inferiores de custo para produgdo das prenhezes.

Os resultados encontrados sugeriram a ndo utilizacdo da TIR como parametro de
decisd@o nos projetos envolvendo biotecnologia da reproducdo associada a variabilidade das
varidveis de selecdo de sexo. Tal fato decorreu da impossibilidade de obter um valor absoluto

para TIR e efetuar o processo de simulacdo pelo software desenvolvido (Delphi Rad Studio-



2007) em alguns dos cendrios propostos. Assim, as comparacoes foram realizadas pelo VPL e
pela taxa de desconto.

O impacto da sexagem de espermatozoides nas biotécnicas de TE e PIVE bem como o
comportamento e otimizacao de receptoras nas situacdes elaboradas foram estabelecidos neste
trabalho. Analisando-se os resultados, sugere-se que a utilizacdo de doses de s€émen sexado,
seja pela técnica de citometria de fluxo ou por gradiente por densidade, ndo possui o
comportamento econdmico de diluir o custo da prenhez e conseqiientemente obter menores
estimativas de custo para a mesma. O nimero de prenhezes obtidos ao final da simulagdo ao
incorporar a sexagem de espermatozdides no modelo € consideravelmente menor em
comparagdo as técnicas tradicionais usadas (Trabalho 4) em todos os cendrios elaborados para
TE e PIVE. Relatos similares em relacdo ao decréscimo de produtividade sdo citados nos
trabalhos de Madalena et al. (2004) e Rath et al. (2009).

Para a TE, na quase totalidade dos cendrios simulados, foi possivel identificar a
inviabilidade dos mesmos quando o nimero sugerido inicialmente para receptoras foi
utilizado (200 animais). Em trés dos quatro cendrios, valores negativos para o VPL foram
encontrados (Tabela 5). Analisando-se os cendrios otimizados (C3M e C4M) percebeu-se o
efeito da variabilidade nas situacdes propostas. Na TE, diante da utilizacdo do sémen sexado
para inseminagdo das doadoras (C3, C3M, C4, C4M) apenas o cendrio C4M, que considera
sexagem por gradiente de densidade, apresentou viabilidade quando da utilizacdo do nimero

de receptoras sugerido pelo software desenvolvido.



Tabela S - Resultados do modelo de simulac@o para projecdo da biotecnologia de Producao
in vivo em fazendas, sob um horizonte de dez anos, considerando selecdo de sexo pela

técnica de citometria de fluxo (C3 e C3M) e gradiente de densidade (C4 eC4M).

TE Cenario Base — PGF;

Método de sexagem C3 C3iM C4 C4aM
N° de doadoras 5 5 5 5
N° de receptoras 200 115 200 105
Niimero de fémeas 365 381° 390° 381°
Niumero de prenhezes 429° 448" 600® 586"
Custo médio por prenhez R$ 6.029,16 R$ 2.906,17 R$ 4.556,87 R$ 2.315,10
(VPL) — Sexagem -R$ 1.394.366,26  -R$ 62.106,85 -R$ 1.204.921,41 R$ 139.635,36

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)

Aspectos de viabilidade do sémen sexado também foram estudados por Ruvuna et al.
(1992), e Madalena et al. (2004). Estes autores se basearam no VPL para avaliar a utilizacao
do sémen sexado na IA e TE, demonstrando perspectivas otimistas para implementacdo desta
biotecnologia.

Uma analise das diferentes proporc¢oes de selecdo de sexo envolvendo caracteristicas
de crescimento de produtos de TE utilizando como parametro de decisdo o VPL foi realizada
por Ruvuna et al. (1999), que relataram correlagdo positiva entre a acuidade da selegcdo e o
VPL obtido.

As simulagcdes de Madalena et al. (2004) exibiram a relac@o entre o valor da dose de
s€men sexado e a diferenca entre os valores pagos pelos produtos. Embora este trabalho tenha
sido realizado somente com IA, estes autores sugeriram que a reduc@o na taxa de fertilidade
usando IA com sémen sexado em relacdo ao sémen convencional poderia influenciar

negativamente as estimativas de VPL projetadas. Esta suposi¢do foi confirmada no presente



trabalho, j4 que um ndimero menor de prenhezes foi obtida quando a sexagem de
espermatozoéides foi projetada para as técnicas de TE e PIVE.

Na TE (Tabela 5), diante da otimizacdo dos cendrios onde a sexagem de
espermatozoides foi aplicada, as estimativas de custo da prenhez foram de R$ 2.315,10 na
utilizacdo de s€men obtido por gradiente de densidade e cerca de 20% superior (R$ 2.906,17)
no procedimento onde a citometria de fluxo foi considerada.

Nos casos onde a sexagem de espermatozéides € utilizada, dois fatores sdo cruciais
para viabilidade da atividade: o nimero de prenhezes do sexo desejado e o montante adicional
pago diante da confirmagdo de uma prenhez desse sexo (Madalena et al., 2004). Ruvuna et al.
(1992) encontraram grandes beneficios do aumento na propor¢do de machos ao usar a
sexagem de espermatozdides para producdo de touros. Smeaton e Vivanco (2002) notaram
que o valor da sexagem de s€men na TE para rebanhos de corte foi dependente dos valores
pagos por machos e fémeas ao nascimento.

Embora na PIVE tradicional, a andlise dos indicadores econdmicos pressupondo-se a
sexagem fetal por ultra-sonografia no momento do diagnéstico de gestacdo tenha merecido
destaque (Trabalho 4), 0 mesmo comportamento ndo € visto quando se considera a selecdo de
sexo na PIVE. A reducdo na producio de um grande nimero de prenhezes do sexo desejado
representa pequena diferenca nas receitas obtidas. Diante da utilizacdo de s€men sexado, a
técnica de ultra-sonografia tem como fundamento a confirmacio pelo sexo escolhido (Tabela
6).

Ao analisar a PIVE (Tabela 6) o cenario otimizado mostrou que uma prenhez
decorrente de sémen onde a selec@o de sexo pelo método de citometria foi utilizada custou R$
2.717,26 (C3M). Em cendrio similar a utilizacdo de sémen proveniente da técnica de
gradiente por densidade seria capaz de gerar uma prenhez 22% mais barata (Tabela 6). Neste

caso a reducdo do numero de blastocistos (Blondin et al., 2009) e, conseqiientemente, no



nimero de prenhezes aliada a variacdo do nimero de receptoras ao final da simulacio possui
impacto direto no acréscimo no custo da prenhez.

Tabela 6 - Resultados do modelo de simulag@o para projecao da biotecnologia de PIVE em
fazendas, sob um horizonte de dez anos considerando selecio de sexo pela técnica de

citometria de fluxo (C3 e C3M) e gradiente de densidade (C4 e C4M).

PIVE Cenario Base — PGF i,

C3 C3M C4 CaM
N° de doadoras 5 5 5 5
N° de receptoras 200 145 200 140
Niimero de fémeas 657° 583" 714% 632"
Nimero de prenhezes 773¢ 687" 10988 972"
Custo médio por prenhez R$ 3.526,90 R$ 2.717,26 R$ 2.766,10 R$ 2.122,47
(VPL) — Sexagem -R$ 577.513,11  R$ 39.343,40 -R$ 232.669,79  R$ 423.802,96

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)

Comparando-se os cendrios otimizados onde se utilizam espermatozoides sexados
(Tabela 5 e 6), percebe-se uma superioridade no nimero total de prenhezes geradas no cendrio
baseado no sémen produzido por gradiente de densidade. Assim como relatado por alguns
autores (Andersson et al., 2006) e utilizado neste trabalho, sugere-se uma redu¢do nas taxas de
prenhez quando s€men sexado por citometria de fluxo € utilizado.

Embora diversos autores tenham encontrado beneficio econdmico diante do uso de
s€men sexado (Taylor et al., 1988; Ruvuna et al., 1992; Madalena et al., 1994) em cenérios
similares, destaca-se que em decorréncia das ineficiéncias do procedimento de selecdo de
sexo, reducdo do niimero de blastocistos e baixa taxa de prenhez, estimativas de custo da
prenhez inferiores as técnicas tradicionais ndo foram encontradas neste trabalho (Figura 1).

De maneira diferente, a andlise do VPL corrobora o descrito por Madalena et al., (2004),



possibilitando maiores receitas (visto pagamento diferenciado) na medida em que um maior
nimero de prenhezes do sexo escolhido € obtido.

A pressuposi¢do da sexagem fetal na elaboracdo dos cendrios onde a selecdo de sexo
foi projetada teve como intuito eliminar falhas decorrentes na taxa de acuidade da técnica
escolhida e precisar a venda de uma prenhez de um sexo determinado. Neste estudo, ao

contrario do trabalho 4, esta técnica nao foi responsdvel por acréscimo nas receitas.
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Figura 1. Variacdo do custo da prenhez em reais (R$) diante da utilizacdo de sémen
tradicional e sexado para a producdo in vitro.

Ao comparar a média do nimero de prenhezes do sexo feminino gerado ao final do
procedimento de simulagdo, distingdes numéricas sdo apresentadas (Figura 2 e 3) quando
considera a utilizacdo do s€men sexado por citometria de fluxo ou gradiente de densidade nas
técnicas de producdo in vivo e in vitro de embrides. Apesar de taxas inferiores de acuidade,

fica evidenciado um maior nimero de fémeas produzidas ao final da simula¢do pelo método



de gradiente de densidade na TE e PIVE. Este fato decorre da diferenca entre a taxa de

prenhez considerada nos dois métodos de sexagem.
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Figura 2. Estimativa do nimero total de prenhezes e do nimero total de fémeas produzidas

nos cendrios utilizando s€men sexado para produgdo in vivo de embrides.
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Figura 3. Estimativa do ndimero total de prenhezes e do nimero total de fémeas produzidas

nos cendrios utilizando s€men sexado para producdo in vitro.

O comportamento grifico do cendrio C4M (Gradiente de Densidade) na PIVE ¢é
demonstrado na figura 4. Evidencia-se que ndo existe uma relacido entre o0 minimo custo da
prenhez, o numero total de prenhezes de ambos os sexos, prenhezes do sexo feminino e os
produtos obtidos por descongelamento. Apds a razao de 30 receptoras por doadora utilizada,
acréscimo nos valores das varidveis destacadas ndo contribui para decréscimo do custo da

prenhez.
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Figura 4. Comportamento das curvas do custo da prenhez, nimero de prenhezes, nimero de
fémeas e nimero de produtos por descongelamento no cendrio baseado na utilizacdo de
sexagem de espermatozoides por gradiente de densidade na producdo in vitro de embrides

bovinos.

Com relacdo a determinacao do nimero 6timo de receptoras por doadora, este trabalho
demonstrou que a andlise de sensibilidade permite sua identificacio. Embora o niimero de
receptoras seja varidvel e individualizado nos diferentes sistemas, sempre existird um nimero
de receptoras que minimizard o custo da prenhez. Este numero de receptoras, em qualquer
cendrio e biotécnica idealizada, serd responsavel por reduzir a ociosidade no uso de receptoras
e apresentar o menor desperdicio embriondrio, maximizando a producdo oriunda do
congelamento de embrides.

Ao comparar as biotécnicas de TE e PIVE considerando selecdo de sexo, percebe-se
que um montante maior de prenhezes foi obtido pela PIVE em todos os cendrios (Tabela 7).
Isto decorre de um menor intervalo entre aspiragdes considerado e, conseqiientemente, um

incremento na producdo de bezerros.



Tabela 7. Comparacao entre nimero de prenhezes, nimero de fémeas e custo da prenhez para

as técnicas de producdo in vivo e in vitro de embrides bovinos da raca Nelore.

TE / PIVE Cenario Base — PGF,,
Método de sexagem Citometria de Fluxo Gradiente de Densidade
TE PIVE TE PIVE

N° de doadoras

5 5 5 5

N° de receptoras

115 145 105 140
Nuamero de fémeas

380° 583" 381° 6328
Numero de prenhezes

448° 687" 586¢ 972"
Custo médio por prenhez

R$ 2.906,17 R$ 2.717,26 R$ 2.315,10 R$ 2.122,47

(VPL) — Sexagem
-R$ 62.106,85 R$ 39.343,40 R$ 139.635,36 R$ 423.802,96

Médias seguidas de letras diferentes diferem significativamente (p<0,05)

Conclusoes
A andlise da sexagem de espermatozoide sobre as técnicas de TE e PIVE sugere que a
utilizacdo de doses de sémen sexado nao dilui o custo da prenhez, que a utilizagdo do nimero
6timo de receptoras por doadora estabelece o minimo custo da prenhez, e que, o0 método de
sexagem de espermatozdides por gradiente de densidade minimiza o custo da prenhez e
produz um nimero maior de fémeas em comparagdo a citometria de fluxo nos cendrios

estudados.
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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