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RESUMO: O objetivo desta revisdo de literatura ¢ descrever o mecanismo antiluteolitico
estimulado pelo concepto. Sabe-se que o interferon-tau ¢ secretado pelo embrido
bovino com o intuito de suprimir a sintese de prostaglandina (PGF,,) das células
epiteliais endometriais para que seja mantida a prenhez. Mecanismos enddcrinos da
mie também sdo responsaveis para que haja o desenvolvimento do embri#o, nos quais

se destaca a produgdo de progesterona pelo corpo luteo.
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INTRODUCAO

Os processos produtivos da fazenda se
traduzem em maior nimero de partos
durante a vida reprodutiva da fémea
bovina, que visa obter maior numero de
lactagdes em bovinos de leite e maior
numero de bezerros desmamados em
bovinos de corte. Para que isto acontega,
é necessario que a fémea cicle, libere um
évulo capaz de ser fertilizado, tenha um
desenvolvimento normal e uma vez
encontrado com o endométrio seja capaz
de estabelecer um contato eficiente que
resulte num bloqueio do mecanismo
luteolitico, que permita seu
reconhecimento, implantagdo e gestagdo
atermo (VILLARRETA, 2004).

Os sinais embrionarios que iniciam o
reconhecimento materno usam o bloqueio
da produgdo e/ou liberagdo de PGF,,
substancia sabidamente luteolitica e
produzida pelo endométrio. Dentre estas
substancias tem sido estudado o
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interferon-tau (INF) (VILLARRETA,
2004).

REVISAO DE LITERATURA

A manuteng?o da prenhez em ruminantes
domésticos é realizada pela progesterona
(P4). Este homénimo ¢ produzido pelo
corpo liteo (CL), uma glandula endécrina
transitéria resultante da ovulagdo de um
foliculo dominante. Quando ndo ha
fertilizagdo, o CL regride em periodos pré-
determinados pela liberagdo da PGF,,
(HAFEZ,2004).

A transformacdo de CL ciclico em CL
gravidico ou gestacional depende da
sinalizagio embriondria através de
substancias especificas que de uma forma
ou de outra bloqueia o desvio da sintese
daPGF,, (HAFEZ, 2004).

O embrifio, na sua fase inicial, apds a perda
da zona pelucida, tem o trofloblasto como
membrana primaria para estabelecer o
contato com o endométrio materno. Inicia-
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se aqui a sinalizag@o através de proteinas
especificas para iniciar o processo de
reconhecimento materno (DIAZ et al.,
1994).

Para que a prenhez se mantenha, é
necessario que o utero se mantenha em
estado pro-gestacional (BINELLI et al.,
2000). A progesterona (P4) estimula e
mantém as fun¢des endometriais que
garantem o desenvolvimento embriondario
inicial, implantag@o, placenta¢io e garante
aevolugdo da gestagdo (HAFEZ, 2004).

Em ruminantes o agente luteolitico PGF,,;
¢ o responsavel pelo efeito contrério a
continuidade da gestagdo. Para que haja
continuidade do evento gestacional, é
necessario que se produzam substincias
antiluteoliticas, que segundo FULLER
et.al. (1994), sdo sinais paracrinos, que
atuam no epitélio uterino, inibindo a
liberagdo da substincia lutelolitica. O
sinal antiluteolitico, nio muito bem
conhecido, atua diretamente na sobrevida
do CL. Para que isto acontega o concepto
deve estar ocupando a maior parte da
superficie endometrial do corno uterino
ipsilateral ao CL (BINELLI etal., 2000). O
que indica que ¢ necessario um espago
fisico minimo de contato entre o embrido
e o endométrio, que garantam a produgéo
da substancia antiluteolitica (MEYER et
al. 1995).

A ocitocina secretada pelo CL e pituitaria
posterior estimula a liberagido de pulsos
luteoliticos de PGF,, oriundos do epitélio
endometrial (FULLER etal., 1994).

O endométrio estimulado pela P4,
aumenta a reserva de fosfolipidios (fontes
de acido araquiddnico) e a enzima
cicloxigenase necessaria para conversiao
do acido araquidénico em PGF,
(EGGLESTON, 1990; FULLER et al.,

1994).Com a fecundag@o a progesterona
se liga a receptores especificos, inibindo
a sintese de receptores de ocitocina
(down regulation) pelo endométrio entre
10 e 12 dias, este periodo é chamado de
periodo de bloqueio pro-gestacional
(VILLARRETA, 2004).

De acordo com MEYER et.al. (1995), o
nivel de progesterona estimula o
crescimento embrionario e
conseqiientemente a capacidade de
produgdo do IFN-TAU, que segundo
TIZZAR (2000), é uma citocinina
produzida pelo sistema imune que inibe a
rejeicdo imunoldgica local. De certo modo,
a producdo de INF-TAU inibe a sintese
de enzimas responsaveis pela
transformagdo do acido araquidénico em
prostaglandina (BINELLI et al., 2000).

O interferon estimula o sistema JACK—
STAT de transdug@o de sinal em células
epiteliais endometriais, ativando a
transcrigdo génica que pode interferir na
produgio de prostaglandina (BINELLI et
al.1998).

A produgdo de citocinas ¢é regulada por
varios fatores, dentre os quais os
hormoénios esterdides, inclusive outras
citocinas, que serdo envolvidas nio
apenas no processo imune da
implantagdo, porém também nos
processos de crescimento e diferenciagio
do concepto (MARTAL etal., 1997).

O efeito local antiluteolitico do embrido,
foi inicialmente demonstrado por MOOR
& ROUSON (1960), através da utilizagio
de infusdes de homogenados de
trofoblastos em ovinos de 14 a 16 dias,
observando-se que havia uma
prorrogag¢do da sobrevida do CL,
denominaram este fendmeno de
persisténcia do CL em pseudoprenhez.
Damesma maneira, a inje¢ao de INF-TAU
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aparentemente foi eficiente em prolongar
a sobrevida do CL (mesmo efeito)
(MARTAL & CHENE, 1992).

O interferon-tau age, por sua capacidade
de bloquear a secregdo de pulsos de
PGF,,. O efeito inibitério do IFN-TAU na
secrecdo de prostaglandina é por inibi¢do
completa dos pulsos (VILLARRETA,
2004), porém, segundo MARTAL et.al.
(1997), existem outros efeitos luteotréficos
que complementam o efeito antiluteolitico
do interferon-tau no inicio da gestagao.
Outros estudos tém procurado analisar o
efeito do interferon-tau sobre receptores
de estrogeno, de ocitocina e
progesterona. Tem-se observado que a
transcri¢do dos receptores do E2 foi
inibida pelo interferon-tau, porém néo se
sabe se o interferon-tau inibe diretamente
os receptores para P4. Sabe-se que a P4
tem um efeito indireto sobre os receptores
da ocitocina através da diminui¢do dos
receptores de estrogeno. Além do que
altas concentragdes de P4 desencadeiam
um down regulation nos seus proprios
receptores, e desta maneira estimulam os
efeitos positivos do E2 sobre os
receptores da ocitocina no endométrio
uterino (MARTAL et. al. 1997).
Segundo MARTAL et.al. (1997), o
mecanismo antiluteolitico se realiza em
quatro etapas: a primeira etapa ¢ a ligagao
dos interferons tipo I aos seus receptores;
a segunda é o estimulo de sinteses
protéicas antiprostaglandinicas; a terceira
¢ a regulacdo de receptores de
progesterona e estrégeno; e a ultima
etapa é uma inibigao direta do interferon-
tau sobre a prostaglandina.

CONCLUSAO
Nos bovinos para que se mantenha a
prenhez é necessaria a presenga do corpo
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luteo para que sejam estabelecidos niveis
séricos de progesterona. Para que ndo
ocorra a lutedlise o concepto deve liberar
um fator antiluteolitico que estimula o
sistema JACK-STAT promovendo a
transcri¢do génica e a sintese de proteinas,
interferindo nos receptores de
progesterona, estrégeno e ocitocina no
endométrio uterino inibindo a produgio
de prostaglandina.
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